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Les découvertes récentes sur les sérums préventifs et théra- 
peuliques ont rappelé Vattention sur. les recherches faites en 


ee. 4877, par Maurice Raynaud, sur l’infection et ’immunité vacci-_ 
“dl ~niales. 
rex « . , 
‘Deja, a ce moment,des travaux de M. Chauveau’ nous avaient f 


-» appris que la lymphe vaccinale, ‘injectée— “dans le tissu cellu- ~*~ 
-* aire seus-cutané chez le cheval, le buf et l’enfant, les rend 
-réfractaires & toute inoculation ultérieure du vaccin, c’est-a-dire 
leur donne Pimmunité d’une facon certaine, alors méme qu’au- 
cune éruption ne s'est manifestée. C’est ce que»M. Chauveau 
ee appelait la vaccine sans exantheme. Ce savant avait également 
constalé que, chez le cheval, l’injection intra-veineuse de ]ymphe 
vaccinale crée l’immunité aussi surement que injection sous- 
cutanée. Dans l’espéce Bore, eroyait-il, il n’en était plus ainsi. 
Mais depuis lors on a vu eque, chez le veau, l’injection intra-vei- 
neuse de quantités méme trés faibles de vacein entraine cons- 
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tamment, comme chez le cheval, 'immunité complete sans autres ro 
manifestations générales ni locales. oa 
2 , -: 4 
1. Bulletins"de VAcadémie de médecine, 1866.— Vaccine originelle, in Revue ~ Je, 
de médecine et de chirurgie, 1877. “a 
2. Recherches expérimentales sur.la vaccine chez Je veau, par MM. Srravs, ee 
Cuampon et Minanp. — Societe de Biologie, séance du 20 décembre 1890, 
¥ | , « 1 > . ; é 
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co de ne pas séparer sa premiere note de 1877, a l’Académie des 
Sciences, de son mémoire lu ]’année suivante a l’Académie de 
médecine, qui complete et, on peut dire, corrige cette note. 
pais 7. Dans une premiere série d’expériences, il inocula, sous Pépi- 
a derme d’enfants non vaccinés, du sang pris a des vacciniferes 
eo ) dont la date de vaccination variait de un jour a six semaines, et 
ic . n’obtint ni vaccination sur place, ni immunité ultérieure.  . 
a li eut alors l’idée de recourir a la transfusion du sang pour 
| agir sur de plus grandes quantités. Il saigna en pleine éruption 
vaceinale, avec l’aide de l’un de nous, une génisse inoculée 
depuis 6 jours, et transfusa 250 grammes du sang ainsi recueilli 
dans la veine jugulaire d'une autre génisse non vaccinée. Cette 
derniére, 14 jours apres, possédait l’immunité : 60 inoculations 
lui furent faites avec du vaccin éprouvé, toutes demeurerent 
stériles. “ She tet -&: 

Alors, attribuant 4 la transfusion antérieure-l’immunilé cons 
tatée chez cet animal, Maurice Raynaud concluait que le sang 
peut, «dans certaines conditions données, étre considéré comme 
un trés puissant véhicule du virus vaccinal ou tout au moins 
d’un principe capable de transmettre limmunilé ». 

Mais, comme il le reconnut un an apres, il ne s’était pas mis 
assez en garde contre les inoéulations accidentellés de vaccin. 
Quand, avec plus de précautions, il multiplia et varia de diverses 
faconsles expériences de cette seconde série, il ne réussit plus a 
produire & nouveau l’immunité, si bien qu’en 1878, revenant un 
peu sur ses prémieres affirmations, il se contentait de dire « que 


des quantités trés notables de sang (250 4 500 grammes) peuvent — 


étre transfusées d’un animal vaccinifére & un animal non vacciné 
sans qu'il se produise ni éruption spécifique ni immunité; mais 
qu’il n'est pas impossible qu’exceptionnellement, soit dans des 
conditions de virulence extréme, soit avec une trés grande quan- 
tité de sang, la transfusion produise d’emblée ’immunité chez 
lanimal récepteur. » x 
Experiences de M. Chauveau. — En avril 1877, peu de jours 
a baal 
<p Mavnice Raynaup, Etude expérimentale sur le réle du sang dans la trans- 
mission de l’immunité vaccinale. (Comptes rendus de VAcadémie des setences, 
1877, tome LXXXIV, p. 453., 5 mars 1877 ) — De Vinfection et de Pimmunité vac- 
cinales. (Bulletin de ? Académie de médecine, 1878, p- 878.) 
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apres la premitre note de Maurice Riynaud, M. Chauveau, — 
_ publiait des expériences qui en contredisaient les conclusions, et 
concluait comme Maurice Raynaud devait le faire un an plus a 


Deux transfusions de sang furent faites, d’un cheval porteur 
d'une éruption naturelle de horse-pox asa période d'état & un ae 
cheval j jeune et bien portant; elles portérent sur 1,000 grammes Rete 
“dans un cas, sur environ 500 grammes aMacwmaccs Les résulees = - * 
tats furent absolument négatifs. a 

«Cela ne prouve pas, dit M. Chauveau, que le virus a 


mexiste pas dans le sang. La seule signification incontestable 


de ce résultat, c’est que le sang de ae en pleine éruption ie 
vaccinale naturelle est si pauvre en matiere virulente, qu’on ie 
peut prendre 500 a 1,000 grammes de ce sang sans étre sir d’y a 
trouver une quantité de matiére viralente capable d’infecter 
un sujet sain par transfusion. » 

~ Expériences de MM. Straus, Chambon et Ménard-= M. Straus = 
et deux d’entre nous *, en 1889, reprirent ces expériences et a 
montrérent que limmunilté peut étre conférée au veau par la pass i: 
trahsfusion du sang provenant di un veau en pleine éruption vac- 
cinale au septiome jour. Muis, pour obtenir cet effet avec une — 
certitude piosgus absolue, i tb faut transfuser des quantiles s considé- 
~rables de sang, &. 5, 6 kilogrammes. La transfusion de 350 a ae 
400 grammes dans une de ces expériences, comme celle de 500 a 7 


1,000 grammes dans les deux expériences de. M. Chauveau, ne aa 
donna aucun résultat. ie 
De ces faits, M. Straus et ses deux collaborateurs tirerent a 

+ 

1 


cette conclusion « que le microbe (encore inconnu) de la vaccine Bs 
existe dans le sang, pendant la période d’éruption, mais-en trés $ 
petite quantité... On pourrait aussi admettre que le sang de l’ani- ae 
mal en puissance de l’affection vaccinale ne contient pas le | . 
microbe méme de Ja vaccine, mais des matiéres solubles sécré- a 
tées par ce microbe dans les pustules, matieres résorbées par le ‘ 
sang, et douées du pouvoir vaccinal. Mais la premitre hypothese = 
nous semble plus plausible; le microbe de la vaccine passe cer- ; 


4. Cuauveav, Contribution a l’étude de la vaccine originelle. (Revue de méde- | 
cine et de chirurgie, avril 1877.) ; i 
9. Srravs, Cuawpon et Minann, Recherches expérimentales sur la vaccine 
chez le veau. (Société de biologie, 2) décembre 1890.) 
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lainement dans.le sang, chez le cheval, a la suite de Vinocula- 
tion cutanée, puisque rat inoculation détermine parfois chez 
lui apparition d’une éruption de vaccine généralisée. » 

Ces conclusions, on le voit, ne contredisaient en rien celles 
auxquelles ayaient abouti, 13 ans plus tot, M. Chauveau le pre- 
mier, et Maurice Raynaud apres lui. 


»  «~Véruption vaecinale, c’est-a-dire en pleine période virulente, se 
compere comme le ferait un virus extémement dilué, puisqu’il 
n’en faut pas transfuser moins de L a6 ilogrammes, pour pro- 
duire stirement l’immunité. 

Il semblait qu’il en fit de méme pour le sang d’un animal 

vacciné, en dehors de la période virulente, longtemps aprés 

i la terminaison de la maladie et la dessiccation des pustules. 

MM. Straus, Chambon et Ménard avaient pu transfuser dans 

< la veine d’un veau non vacciné, 56,500, c’est-a-dire la presque 

~ ~~ totalité du san®d’ur autre veau vacciné sept semaines auparavant, 

sans réussir 4 conférer au premier de ces animaux l’immunité 
dont le second était possesseur. 

Tel était état de la question, quand, ala fin del’ année 1893, 
dla suite des expériénces de MM. Richet et Hériconrt et des 
I sincmen POLO de M MM. Behring et Kitasato, apres la découverte de: des 
Bi, propriétés pr prév entives et ‘thérapeutiques. du sérum des animaux 
‘ immunisés contre diverses maladies contagieuses, nous etimes 
Vidéede rechercherle pouvoir immunisant dusérum des génisses 
inoculées du cowpox, et de faire de nouvelles expériences que 
_nous allons maintenant exposer. Nous voulons démontrer que 
“le sérum des génisses vaccinées possede des propriélés pré- 
ventives et thérapeutiques contre la vaccine. Ce nest pas seu- 
a lement par curiosité scientilique que nous avons entrepris ces 
ae .techerches, mais surtout avec Varriére-pensée de les «faire 
servir au traitement de la variole, sil nous était prouvé que le 
sérum des animaux vaccinés posséde vis-a-vis de la variole le 
méme pouvoir préventif et curateur. Depuis lors, l'un de nous a, 
dans cette voie, teulé sur 17 varioleux des essais thérapeutiques 
dont les teat seront prochainement publiés et montreront 
dans aupee mesure nos espérances étaient juslifices. 
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Elles montraient que le sang d’animaux au 6° ou 7° jour de | 
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—— * POUVOIR IMMUNISANT DU SERUM DE GENISSE VACCINEE See 
i. : ‘ ? ¢ . ee = 
BF ~ Dans toutes nos Cente nous nous sommes conformés Ae 

B aux conditions suivantes : et 
ag 1° Recueillir le sang des animaux vaccinés seulement un cer- pa 


es tam Bee de jours aprés la fin in la période virulente, c’est- a - 
~~ asdire aprés que les pustules on e conténir ine Iymphe= a 
B AURIS : ae 
2, N’employer-que-le sérum du sang ainsivreeueilli; =~ = = ee = 
= 3° Injecter ce sérum sous la peau des animaux en expérience ee 
au lieu de le transfuser dans les vaisseaux ; sa 
_ 4° L’injecter a faibles doses plusieurs fois répétées, a des 
-intervalles variables. 
Voici comment, pour la premiére fois, nous réalisons ces 


es 
conditions : : 
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Breese L — Le 7 janvier 1893, une génisse est inoculée aux deux ae 
flancs ! avec du vaccin éprouvé, comme il est de régle a |’établissement 
‘yaccinal de la rue Ballu, c’est-a-dire par des incisions linéaires de 2 centi- ae 
métres, disposées en quinconces et écartées de 3 a 4 centimetres les unes. 3 
des autres, au nombre de 80 a 420 environ sur chaque flane. Ces inocula= Meat 
tions donnent naissance a autant de pustules, dont le contenu sert a de 
nombreuses vaccinations. x 

15 jours aprés, le 22 janvier, cette génisse est conduite a abattoir de la Bo: 
Villette ot, suivant le procédé indiqué par M. Nocard, son sang est recueilli 
aseptiquement. Aprés la formation du caillot, le sérum provenant de ce sang 
est injecté sous la peau d'une seconde génisse. Mais, pour éviler toute inocu- me 
lation nebatt of ae de vaccin, cette génisse ne quitte pas Vétable de da rue z 
Caulaincourt ot séjournent, avant d’étre amenés rue Ballu pour y étre ino- > 
culés, les animaux destinés au service de la vaccine. C’est done rue Caulain- 
court, a l’abri de toute contamination involontaire, que la génisse en expé- 
rience recoit sous la peau les quantité suivantes de séruim : 


RT a 
* 
a 
z 
? 

Fo oD” 
“ 
® 
e 
* 

*. 

% 

+7 

¥ 

e 

af 
(=) 
® 

a] 

¥ 

+ 

* 

¥ 
» 


OC ire rere Dees oy OA Se co 
: Sain eee ; a 


405 Le mot flane, que nous employons par abréviation, désignera Cae: en 
réalite, lute la région thoraco-abdominale de chaque cote. ' & S 
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Le 2 février, la génisse en expérience est amenée rue Ballu, aprés avoir 
» ainsi recu sous la peau 1,120 c. c. de sérum injectés en 8 fois, dans l’espace 
de 9 jours. A midi, elle est inoculée aux flanes, par {80 incisions environ, 
avec du yaccin éprouvé qui, le méme jour, sert 4 inoculer ane génisse 
témoin, et elle recoit, a Sheures du soir, une derniére injection sous-cutanée 


de 40 grammes de sérum. 

Chez la génisse témoin, V'éruption habituelle apparait et évolue dans les 
délais normaux. Au contraire, chez la génisse en expérience, les incisions se 
ferment sans devenir le point de départ du plus minime travail de pustu- 


Cette premitre expérience, comme la premiere de Maurice 

~ Raynaud, paraissait avoir donné un résultat-d’une importance 
considérable. Jamais plus cependant, dans les recherches qui ont 
suivi, nous n’avons retrouvé de résultat en tout semblable. Nous 

= sommes donc portés & nous demander si, 4 nolre insu, quelque 
errcur ne s’élait pas glissée dans cette expérience, sil’animal ne 
devait pas immunisation si compléte dont il était revétu plutot 


sérum. Nous n’avions pas, ace premier essai, dans les diverses 


involontaires, toutes les précautions dont nous nous sommes 
entourés dans les expériences suivantes. 
me * me 


EXpERIENCE II. — Une génisse, inoculée aux flancs le 9 février 1893, ct 
qui a présenté une trés belle éruption vaccinale, est saignée aseptiquement a 


ee Vabattoir de la Villette, le 26 mars, c’est-a-dire exaclement 46 jours apres 


la vaccination. Le sérum recueilli apres la formation du caillot est injecté 
sous la peau de l’une des génisses qui n’ont pas encore quitté l’étable de 
la rue Caulaincourt. Cette génisse, du poids de 146 kilogs., recoit succes- 
sivement : 


- He 2 a Mg ese i we. mR 


le 28 mars, dans l’aprés-midi, 4 injection sous-cutanée de 200 c. c. de sérum. 


le29 — _ — — de 200 — 
le 30 = — — = — de 200 — 
le3t  — —~ — - de 200 — 
le 1¢r avril, dans l’aprés-midi, en 2 inj. sous-cutanées, 400 — 
le 2 a7, tdans Ja matinée Sem 2 iy) ee 
less — 4814/2 du matin, en 2 inj. — £00 


Le jour'méme de la derniére™ injection ‘de sérum, a 11 heures i matin, 


éprouvé. 


Une éruption vaccinale apparait a la suite de cette inoculation, mais il 


S'agit d'une éruption manifestement modifiée et arrétée dans son. dévelop- 
pement, 


& une inoculation accidentelle de vaccin qu aux injections de _ 


manipulations du sérum, pris, pour éviter les contaminations © 


elle est inoculée aux flanes, par-180 incisions environ, avec du ~vaccin © 


«lation : cet animal possédait.certainement Vimmunité. ae” 
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Le 9 avril, c’est-a-dire 6 jours pleins aprés l’inoculation, voici quel est 
laspect des deux champs vaccinaux : au niveau de la plupart des incisions” 
cutanées, il existe un certain degré d’épaississement du derme, appréciable 
a la vue et au palper, mais pas de soulévement de I’épiderme, pas de pus- 
tule, rien qu’une crottelle séche de 2 millimétres de largéur environ. Quelques 
incisions seulement portent sur un ou plusieurs points de leur longueur, 
jamais dans toute leur étendue, une véritable pustule d'ailleurs plus ou 
mois mal développée. Le nombre des incisions qui présentent cet aspect 
est bien restreint, puisque cing seulement sur le flanc droit peuvent, suivant 


Te procédé habituellement employé pour la récolte du vaccin, étre pincées 


a leur base et grattées de maniége a fournir quelques gouttes de pulpe 
qu’on broie aussitét au mortier avec un peu de glycérine. 

Le liquide provenant de cette pulpe broyée est immédiatement inoculé 
par 12 incisions transversales, dans la région mammaire, a une autre 
génisse qu'on vient de vacciner suivant le procédé habituel avec du vaccin 
normal. . 

_ 6 jours aprés, le 15 avril, l’aspect de ces 12 incisions transyersales offre 
un contraste frappant avec celui des 180 incisions verticales qui ont recu 
du vaccin normal. Ces derniéres,.en effet, présentent toutes et dans toute 
leur étendue de magnifiques pustules. Des 12 incisions transversales au 
contraire, il n’en est pas plus de 2 qui, en un ou deux points de leur éten- 
due, présentent un léger soulévement de |’épiderme sous forme de pustule 


- petite et avortée; les 10 autres ne portent pas trace de pustulation, mais 


seulement une crottelle séche de 243 millimétres de largeur, enchassée dans 
un derme épaissi et saillant. 7 , 


En résumé, le sérum d'une génisse vaccinée depuis 46 jours 
est injecté en sept -reprises ‘séparées par des intervalles de 
24 heures, ala dose totale de 2 litres, sous la peau d’une génisse 
non vaccinée. Cette derniére, inoculée aux flancs presque aus- 
sit6t apres, avec du vaccin normal et éprouvé, présente une 
éruption remarquablement modifiée et comme avortée. De méme 
qu'on appelle varioloide l’éruption variolique modifiée par une®* 

_premiére atteinte de la maladie ou par une vaccination anté- 
rieure, de méme par analogie cette éruption vaccinale modifiée 
mérite le nom de vaccinoide. Des éléments éruptifs beaucoup 

~ ont avorté, la plupart sont crotiteux et secs, quelques-uns® seu- 
lement et par places pustuleux contiennent une lymphe elle-méme 
modifiée et dont la virulence est trés amoindrie, puisque, inoculée 
& un animal qui vient de recevoir en d’autres points du vaccin 
vormal, elle reproduit l’éruption de vaccinoide dont elle provieut : 

_c’est ainsi que surla méme génisse on voit coexister d’une part 

une éruption de vaccine légitime, et dautre part une érup- 
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tion de vaccine arrétée dans son développement et comme 
avortées ‘ 


Expsérrence II]. Dans l’expérience précédente, tout le sérum provenant 
de la génisse vaccinée depuis 46 jours n’a pas été employés Il en reste 
650 c. c. qu’on utilise de la facon suivante : ~ 

Le 9 avril 1893, une génisse est inoculée au flanc droit avec du vaccin 
éprouvé et recoit immédiatement, en 2 injections sous-cutanées, 350 c. é& de 
sérum. Puis elle est inoculée au flane gauche, et, au cours méme de cette 
vaccination, recoit une seconde injection sous- cutanée de 300 ¢. c. de 
sérum.. 

Le 15 avril, six jours plus tard, on constate que l’évolution des pustules 


‘sest faite réguliérement, normalement, nullement modifiée dans son aspect 


extérieur par les injections de sérum. 


Il n’y a pas lieu de s’étonner que cetle expérience n’ait pas 
donné le méme résultat que l’autre : ilimporte, en effet, de tenir 


grand compte de la quantité de sérum injecté. Le premier ani- 
+ 


mal, celui dont l’éruption vaccinale a été.modifiée av double 
point de vue del’aspect extérieur et de la virulence, n’a pas recu 
sous la peau moins de 2 litres de sérum. Le second n’en a recu 
que 650 c. c. seulement, soit une dose trois fois moindre. Les 
deux bétes ‘avaient a peu pres le méme poids. “4 

Dés maintenant, ilnous est permis daffirmer que sile sérum 
de génisse vaccinée possede des propriétés immunisantes, il 
ne les révéle qua la condition’ d’étre employé & des doses 


relativement forles. C’est ce que confirmeront toutes nos 


recherches. 
Notre premiére expérience nous avait montré une génisse 
recevant sous,la peau du sérum d’animal vacciné et inoculée 


3 “ensuite sans aucun résultat, possédant par conséquent limmu- 
ae nité compléte. Comme nous|!’avons dit plus haut, nous nesommes _ 
pas certains que cette immunité fat la conséquence des injections 


de sérum. Quoi qu’il en soit, le 12 février 1893, c’est-a-dire dix 
joursaprés l’inoculation infructuense qui lui 4 élé faite, animal 
en question est_saigné asepliquement a l’abattoir de Ja Vil- 
lette. rs 


Le sérum recueilli apres la formation du caillot sert aux 
deux expériences suivantes : 


Experience TV, — Une génisse non vaccinée et qui ne quitte pas l’étable 
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a ; de la rue Caulaincourt recoit, comme il suit, en injections sous-cutanées, le ; ee 
= sérum susdit : * ais ee 
x le 15 février 1893 Smo ieee 200 centimétres cubes. ao 
§ OTS ay Aas a rae cena eines Ries 
ee ee a eee a ee 110 ~ ia 
: ToS, le 18 = peRse att Rincon Yarra 170 — ae Bas 
Fopineterlg 2, yi Rea pret 170 a ee 
RrlertO es me a ees --800 = Og oe 
ei Bia aie Pee 2 End 400 = 7 Be 
ts Senter la génisse, amence rue Ballu, est inoculée aux flancs, “~ ? 
suivant le procédé habituel, avec du vaccin éprouyé. 3 heures apres cette 2 ee 
inoculation, elle recoit une 8° et, derniére injection de 100 c. c. de sérum, 
Ee Le 27 février, 5 jours apres Vinoculation, le champ vaccinal droit parait e Meee $5 i 
a complétement stérile. La génisse, un instant détachée, en léche la partie — 5 
postérieure. Le champ vaccinal gauche offre un commencement d’éruption e: a 


dont les éléments sont trés disparates : tandis qu’un quart environ des . we 
incisions est demeuré tout a fait stérile, les autres ne présentent des traces | ie 


; de pustulation qu’en un ou plusieurs points de leur étendue. 
a Le 28 février, 6 jours aprés l’inoculation; a droite les incisions sont pour a 
a aie: _ la plupart le siége.d’un tfavail de pustulation trés lent, tres restreint, sans. 
oa les caractéres typiques, sans ombilication, avec tendance a la dessiccation; a ; k a 
Sa gauche, c’est le méme aspect général avec pustulation un peu plus marquée 4 
s _ et un peu plus intense. L’animal n’a pas été pesé. a 
«En résumé, une génisse qui a regu un peu plus de 1,500 c. c. ove 


de sérum d’animal immunisé, en huit injections sous-cutanées, : 

a des intervalles de 24 heures, et qui est ensuite inoculée aux 3 
* flancs avec du vaccin éprouvé, présente une éruplion vaccinale : 

manifestement modifiée et qui mérite l’appellation de vaccinoide. * 


ExpErience V: — II reste du sérum susdit 800 c. c. qui, le 19 fé- is 
vrier 1893, sont injectés en 4 piqtres: sous Ja peau d’une génisse, immé- a 
| diatement aprés qu ‘on I’'a inoculée aux flancs par le procédé habituel, avec ‘a 
- du vaccin éprouvé. «3 : ry : 
; L’éruption vaccinale apparait tardive et modifiée. Chez un animal ie 
a ee inoculé au méme moment, chaque incision a donné naissance, apres 
z 5 jours écoulés, & une belle pustule avec ses caractéres habituels. Chez la 
, _génisse en expérience, au contraire, ala méme date, la moilié environ des ad .s 
Sed . ineisions demeure stérile, l’autre moitié seulement porte des pustules 
Z- _incompletes qui ne s étendent _ pas a toute la longueur de Vincision linéaire oe 
“et souvent n’en occupent qu'une portion trés minime. a 

Aprés 6 jours pleins, l’éruption, loin de pfogresser, tend plutot a se & 
dessécher et a s’éteindre. Une trentaine de pustules seulement sont assez 
développées pour permettre la récolte de la lymphe vaccinale, et cette Oe 
récolte est 4 peine le quart ou le cinquiéme de ce quelle est d’ordinaire. Vth Saas 
| Une portion de la lymphe ainsi recueillie est immédiatement inoculée & 
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a la région mammaire d'une fate génisse : : dans les délais habituels, on 
voit apparaitre une éruption qui ne SIS pas modifiée comme celle dont 
elle provient. 

L’animal qui a recu les injections de sérum n’a pas élé pesé. - 


En résumé, une génisse qui regoit en méme temps de nom- 
breuses inoculations sous-épidermiques de lymphe vaccinale et 
une injection sous-cutanée de 800 c. c. de sérum d’animal 


immunisé, présente. ensuite une éruption vaccinale tres modifiée os 


et méritant le nom de raccinoide, tandis que, chez une génisse 
témoin inoculée simultanément avec du vacein de méme prove- 
nance, appar ait.une ér uption de vaccine normale. 


De cette premiere série d’expériences se dégage, il nous 


semble, une notion nouvelle, c’est que le sérum des génisses vac- 


cinées, recueilli hors de la période virulente, plusieurs jours et méme 


plusieurs semaines apres la dessiccation des pustules, possede des pro- 
priétés immunisantes : le pouvoir immunisant du serum de génisse 
vaccinée. se manifeste pur un arrét de développement des éléments 
Cruplifs et par une atténuation de la virulence de leur contenu chez 
les animaux qui, avant détre inoculés ou au moment Wétre inoculés 
avec du vaccin éprouvé, ont recu, en injection sous la peau, ce sérum 
a dose suffisante. » . ~ 


I 


L'IMMUNITE CONSECUTIVE A L'INOCULATION SOUS-GUTANEE DU VACCIN 

Aprés avoir constaté les propriétés immunisantes du sérum 
de génisse vaccinée, une question sé pose, celle dé savoir s’il 
doitces propriétés 4 des substances chimiques en dissolution ou 
a la présence d’éléments microbiens virulents, épars a l'état 
d’unités dans sa masse. Cette persistance des microbes de la 
vaccine dans le sérum ne nous semble pas probable :.rappelons” 
que, dans une de nos expériences, le sérum immunisant prove- 


nait d’un animal qui u’avait pas été vacciné depuis moins de. 
Py i 


46 jours. Mais les présomptions ne suffisent pas, la preuve expé- 
rimentale est nécessaire. Pour résoudre la question, on pour- 
rait filtrer le sérum de facon & le dépouiller de tout germe 
vivant, puis vérifier s'il conserve ses propriélés immunisantes ; 
mais il faudrait étre str que cctte filtration ne modifie en rien 


. 
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sa constitution chimique. Il est possible de donner au probleme 
une solution détournée et cependant tout aussi probante, en 
éludiant comparativement l’immunité conférée par les injections 
de sérum et l'immunité consécutive a l’inoculation sous-cuta- 
née de la lymphe vaccinale ou, en d’autres termes, a l’introduc- 
tion des microbes de la vaccine dans le tissu cellulaire. 

C’est une loi générale que l’immunité conférée par l’atteinte 
dune maladie infectieuse ou par l’inoculation des cultures du 
microbe de cette maladie est une immunité toujours Jente a s’éta- 
blir et qui ne se développe que par degrés. A celte loi, la vaccine 
ne fait pas exception, on le sait, au moins en ce qui concerne 
Yinoculation sous-épidermique de la lymphe vaccinale. 

Dans l’espéce humaine, ]’immunité d’ordinaire n’est com- 
plete que le 10° jour de la vaccination. De nombreuses expé- 
riences de revaccinations faites pendant l’évolution vaccinale 
ont montré ‘que les inoculations supplémentaires réussissent 
jusqu’au 5°.ou 6° jour, que les insuccesaugmentent a partir du 
7° jour et sont la régle a partir du 9° jour. Cependant l’un de 
nous, chargé temporairement d’un service al’hdpital de la Porte 
d’Aubervilliers en 1893, a eu occasion d’y observer une femme 
qui, portant au bras gauche deux pustules vaccinales en voie de 
dessiccation, a pu, tout prés de 9 jours pleins apres celte vaccina- 
tion, étre une seconde fois inoculée par trois piqures au bras 
droit et présenter, trois nouvelles pustules de vaccine légitime. 

Dans l’espéce bovine, ’immunité semble un peu moins tar- 
dive. Les expériences de M. Layet’ ont montré que surla génisse 
on peut faire des inoculations encore efficaces, soit avec une 
lymphe éltrangére, soit avec la lymphe de ses propres pustules 
jusqu’au 5° jour aprés l’inoculation vaccinale; limmunité nest 
acquise que dans le courant du 6° jour. 

Mais aucune recherche n’a été faite, & notre connaissance, 
sur la fagon plus ou moins rapide dont s’établit ’immunité con- 
sécutive aux inoculations de lymphe vaccinale dans le tissu 
cellulaire sous-cutané. Nous sommes donc amenés @ injecter 
une quantité déterminée de vaccin sous la peau d’une série de 
génisses, puis a les inoculer successivement par le procédé habi- 
tuel des incisions multiples aux deux flancs, en mettant entre les 


1, Layer, Traité pratique de vaccination animale \889. 
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_... yaceinale glycérinée liquide, préparée depuis cinquanteasoixante 
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deux opérations un intervalle d’un jour pour lapremitre génisse, 
de deux jours pour la seconde, de trois jours pour la troisieme 
et ainsi de suite; nous noterons alors soigneusement l’aspect de 
l’éruption chez chaque animal. 

Il convient ici de dire un mot du vaccin qui nous sert a ces 
injections sous-cutanées aussi bien d’ailleurs qu’aé toutes nos ino- 
culations sous-épidermiques : c’est exclusivement de la pulpe 


jours au moins et conservée dans des tubes de verre fermés 
au chalumeau, c’est-a-dire qu’il s’agit de vaccin completement 


cs x ee a r a ei 
ou presque complétemeént exempt de parasites étrangers '. Les” . 


recherches bactériologiques de M. Straus sur la pulpe vaccinale 
glycérinée ont en effet montré que l’ensemencement de la pulpe 
fraiche sur gélatine et sur gélose donne des colonies trés nom- 
breuses. de microbes variés, principalement de staphylocoques, 


tandis que la pulpe glycérinée Agée de 50 #60 jours reste d’ors 
dinaire stérile, et que les échantillons intermédiaires présentent. 


d’autant moins de microbes qu’ils sont plus vieux. 

C’est sans doute grace 4 l’emploi exclusif dun vaccin exempt 

de parasites étrangers, d’un vaccin tout a fait pur au point de vue 
bactériologique, quil nous a été donné, dans toutes les expé- 
.Ylences qui vont suivre, de constater un fait inattendu et sans 
précédent, celui de l’absence de toute nodosité appréciable du 
tissu cellulaire sous-cutané au niveau deg injections. M. Chau- 
veau, aucoursde ses recherches sur l’inoculation sous-cutanée du 
vaccin chezle cheval, le beeufet] enfant, avaitsignalé, dans tousles 
cas sans exception, la formation de tumeurs sous-cutanées, tantot 
petites, tantét volumineuses, disparaissant ensuite plus ou moins 
vite par résolution. Comme nous n’avons observé de pareilles 
tumeurs qu'une fois, c’est a la pureté bactériologique de notre 
-vaccin que nous attribuons ce fait nouveau. 

Voici nos expériences : 
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Expérience VI. — Le 5 mars 1893, deux génisses sont inoculées aux — 


Jlancs parle procédé habituel des incisions multiples avec de la pulpe vacci- 
nale glycérinée, récoltée et préparée le 4 janvier, datant par conséquent de 
‘deux mois. L’une de ces deux génisses recoit simultanément, sous la peau 
du flanc droit, & l'aide -de la seringue’ de Straus,. tout le contenu d’un gros 
‘ : F eet ; o ; 


4. Satt-Yves, Minaro et Cuampon, Epuration de la pulpe glycérinée. (Académie — 


de médecine, 6. décembre 1892.) 
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tube a alate ers de la méme pulpe. glycérinée « datant de dgux mois (soit. 
environ 5 centigrammes d’eau bouillie, 5 centigrammes de glycérine et ~ 


10 centigrammes du produit de grattage des pustules). 

L’évolution des pustules chez celte génisse a lieu sans aucun trouble. 
‘L’éruption est méme si belie qw’on en fait le moulage pour l’envoyer, comme 
type d’éruption normale, a l'Exposition de Chicago; elle est manifestement 
plus belle que celle de la génisse témoin. 

_ Au niveau de linjection sous-cutanée, une exploration quotidienne. et 


soigneuse ne décéle & aucun moment la moindre trace de nodosité dans le 
tissu cellulaire. 


= * ° s 
Répétée une seconde fois, l'expérience donne les mémes 


résultals. pie 

_* 
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““Expinmence VII, — Le 12 mars 1893, deux génisses sont inoculées aux 
flancs par le procédé habituel, ayec, la méme pulpe vaccinale. glycérinée 
datant de deux mois, qui a servi dans l’expérience précédente. 

L’une de ces génisses recoit immédiatement sous la peau tout le contenu 
d’un gros tube 4 vaccin rempli de la méme pulpe. 


- L’éruption vaccinale apparait dans les délais normaux chez les deux 


génisses avec ses caractéres habituels, un peu moins belle toutefois chez la 

génisse en expérience que chez la génisse témoin, précisément a l’inverse 

de ce qu’on avait*constaté précédemment. On en peut conclure ‘que Linjec- 

. , . —> - = . , . . 

tion sous-cutanée de vaccin n’est pourrien dans ces différences, inhérentes 
sans doute aux animaux inoculés. 

Le fait 4 retenir, c’est qu’au niveau de l’injection sous-cutanée, a aucun 

— —_ - , a-y*--9 ‘ 

“moment on ne constate la moindre induration. ee 


Expirtence VIII. — Le 18 mars 1893, une génisse recoit en injection 


- sous-cutanée tout le contenu d’un gros tube a yaccin rempli de pulpe vacci- 


nale glycérinée recueillie et préparée le*7 janvier, c’est-a-dire plus de deux 


mois avant. 


Le lendemain, exactement 24 heures aprés Vinjection sous-cutanée, cette 
génisse est inoculée aux flancs ainsi qu'une génisse témoin avec la méme 
pulpe vaccinale. 5 

L’éruption vaccinale apparait chez les deux animaux avec ses caracteres 


> 


_habituels dans les délais normaux. . 
On ne constate 4 aucun moment Ja moindre induration sous-cttanée au , 


niveau de l’injection de vaccin chez la génisse en expérience. 

Exprerence IX. — Le 24 mars 1893, une génisse recoit en injection sous- 
cutanée tout le contenu d’un gros tube & vaccin rempli de pulpe vaccinale 
glycérinée récoltée et préparée le 10 janvier. “* * 19 

Le surlendemain, exactément deux jours pleins apres Vinjection sous- 
cutanée, cette génisse est inoculée aux flanes ainsi qu'une génisse témoin 
ayec la méme pulpe glycérinée. 
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chee bi évolution des pustules SSCS se fait tres normalement chez les 
- deux animaux; elle est plus Delle chez la génisse en expérience. 
Chez cette derniére, on ne constate, au niveau de ] injection du vaccin, 
aucune trace dinduration sous-cutanée. 
“> 
Expéerence X. — Le 43 avril 1893, une génisse recoil en injection sous- 
cutanée tout le contenu d’un gros tube a vaccin rempli de pulpe vaccinale 
s glycérinée récoltée et préparée le 10 février. 
ay Le 16 avril, exactement trois jours aprés Vinjection sous-cutanée, cette 
génisse est inoculée aux flancs, ainsi qu’une génisse temoin, avec la méme 
wate “vaccinale. 
Les pustules apparaissent avec leurs caractéres “habituels chez les deux 
animaux, mais n’ont.pas tout a fait la méme évolution. 
Chez la génisse en expérience, l’éruption vaccinale, tres belle, aneseate 
deux particularités notables: ~ = 
Elle est au cinquiéme jour beaucoup plus avancée dans son évolution que 
celle’ du temoin, et la difference est asséz grande pour qu'on soit obligé, ~ 
apres cing jours seulement, le 21 avril, de recueillir la lymphe des pustules 
chez la génisse en expérience, tandis que chez le temoin cette récolte n’a_ 
lieu, comme il est de régle a J’élablissement vaccinal de la rue Ballu, 
qu’aprés six jours pleins. En outre, chez la génisse en expérience, la zone ~ 
blanche des pustules est remarquablement plus saillante et plus tendue que 
de coutume. Chez la génisse de l’expérience précédente, on avait déja 
remarqué que l'éruption était plus belle que chez Je témoin. 
Derniére particularité : a Vinverse de ce qui a été constalé précédemment, 
on trouve au niveau de linjection sous-cutanée une nodosité dure, aplatie, 
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francs. Mais il faut noter que l’aiguille de la seringue de Straus n’a pas, 
comme précédemment, été enfoncée jusqu’a la garde et surtout qu’a la suite 
de la pulpe vaccinale on n’a pas, comme dans les expériences antérieures, 
injecté une certaine quantité de glycerine stérilisée destinée a chasser les 
particules du vaccin demeurées dans Vaiguille, si bien que Vinoculation 
s'est faite plutét dans le derme, a sa face profonde, que dans le tissu cellu- 


laire sous-cutané. we 
Exeérmnce XI. — Le 19 avril 1893, une génisse recoit en injection sous 
é la peau tout le contenu d’un gros tube de pulpe vaccinale sivseriugs récoltée 
et préparée le 20 janvier. Te to Ee Heal etic yates ns 
oe A Le 23 avril, exactement quatre jours aprés Vinjection sous-cutanée, cette 


génisse est ineeniee aux flanes avec la méme pulpe vaccinale qui, déja la 
veille, a servi a inoculer deux autres animaux. 
Le 27 avril, l’éruption vaeeinale, chez la génisse en expérience, paratt 
devoir étre en avance sur celle des animaux vaccinés 24 heures ayant elle. 
Mais, le 28 avril, les éléments éruptifs ne prennent pas le développement 
qui s‘annon¢ait; ils sont irréguliers ; sur chaque flanc une quinzaine d’inci- 
sions est demeurée compléetement stérile et une Cae a donné 


oi naissance a des pustules incomplétes, n ey qu’un ou plusieurs points 
= 


+ 
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fetigen< _dont les dimensions, le 22 avril, n’exeédent pas.celles d'une piece de deux scien 
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de‘la ligne dincision; les autres pustules sont mvdlortenieny deéveloppées. ees 

Le 29 avril, c’est fe méme aspect général de l’eruption quin’a pas sensi- 
blement progressé. Ses éléments se desséchent les jours suivants. Sau 


fill -f 
- On ne constate,,.au niveau de Jlinjection sous-cutanée aucune trace 1 ae 
,» dinduration. ws 


Hxcennince XII. — Le 25 avril 1893, une génisse recoit en injection sous a “4 
da peau tout le contenu d'un gros tube de pulpe vaccinale glycérinée, récoltée _ ae. 
et préparée le 2! janvier. * Bo 

Le 30 avril, cing jours pleins apres Vinjection sous-cutanée, cette génisse . 
est inoculée aux flancs ainsi qu’un témoin avec la méme pulpe vaccinale. ie +: 

Elle présente les jours suivants une éruption encore plus modifiée et ale 
moins développée que dans l’expérience précédente, malheureusement on isi 
 égare la note qui en relate les details. a 
id Ul n’existe aucune nodosité sous-culanée au niveau de injection. S 

K : 2 “ = = 
ae. Expkarence XIII. — Le 17 juillet 1893, une génisse recoit en injection if 
- sous la peau tout le contenu d'un gros tube de pulpe vaccinale glycérinée, ; 
a recueillie et préparée le 9 mai, dont une portion a été inoculée depuis avec 
« sueces a dix animaux. “2 
a ~~ Le 23 juillet, six jours pleins aprés Vinjection sous-cutanée, cette génisse "2 ‘ 
3 


« 


est inoculée aux flancs avec du vaccin éprouvé. wild 
Le 27 juiliet, un travail d’éruption se manifeste en quelques points seu- 
lement et aboutit le 28 a des pustules rudimentaires, irréguliéres et déja 
- séches. iS 
= Le 29, sur léflanc gauche, la plupart des incisions sont demeurées sté- iS 
~_-riles, huit a dix seulement présentent des crotiltes brunatres et séches; sur 1 WS Soe 
"Te flane droit, ‘un tiers environ des incisions est stérile, les deux autres tiers een: 
présentent pour Ja plupar! des crotitelles séches et quelques-unes seulement <a 
des pustules rudimentaires qui tendent a se dessécher rapidement. i" 
Il n’existe au niveau de l’injection sous-cutanée aucune induration. 
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Expiérience XIV. — Le 30 juillet 1893, une génisse recoit en injection a 
sous fa peau tout le contenu d'un gros tube de pulpe vaccinale glycérinée, a 
récoltée et préparée le 18 mars, dont une portion a été depuis inoculée avec -. 
succes. os ; x 

Le 5 aotit, sepl jours pleis apres Vinjection sous-cutanée, celle genisse 
‘est inoculée aux flancs ainsi qu'une génisse témoin avec la méme pulpe - 
vaccinale. ri 

Le 10 aodl, l’éruption citi apparait chez les decd animaux est manifeste- ~ a 
ment plus avancée sur la génisse en expérience que sur le témoin. pe: 

_ Mais, le 14 aofit, elle s’arréte dans son évolution chez la premiere et ne a 
progresse plus, tandis que celle du témoin suit son cours normal. < 

I] n’exisle, au niveau de linjection, aucune trace de nodosilé. ® a 

o “<— “ * ¢ 

Expsamnces XV, XVI er XVII. — Le 8 décembre 1894, trois genisses nh 
non vaccinées et isolées rue Caulaincourt, dans une ¢table a part, recoivent a 
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chacune sous la peau du flanc droit tout le contenu d'un gros tube de pulpe 

vaccinale glycérinée recueillie et préparéede 17 octobre. == 

; Les trois génisses sont ensuite inoculées aux flancs avec la méme pulpé 
vaccinale, l'une le 16 décembre, la seconde le 17 Béseuibre la troisiéme le 
18 décembre, c’est-a-dire respectivement huit jours, neuf jours et dic jours 

apres Yinjection sous-cutanée. 

Un animal témoin vacciné avec la méme pulpe glycérinée présente une 
tres belle éruption. Au contraire, chez aucune des trois génisses n’apparait 
le moindre élément éruptif aux points d’inoculation. 

Deux de ces animatix ne présentent, au niveaw’ de injection” sous- 


cutanée, aucune (race d’induration. Chez le troisiéme, un abcés du volume 
dun poing d’adulte se déyeloppe & ce niveau; l’examen bactériologique n’a : 


pu en étre fait. 
ae : = 


En résumé, nos expérientes montrent, ce qu’on pouvait faci- 


lement prévoir, qu'il en est de ’immunilé consécutive a l'inocu- 


lation sous-cutanée du vaccin comme de celle qui succéde & 
Vinoculation sous-épidermique : cette immunité ne s’établit que 


lentement. D’une part, on peutinjecter du vaccin sous la peau d’un — 


animal et, trois jours pleins apres celle injection, Jui faire de 
multiples inoculations sous-épidermiques, sans que les pustules _ 
qui en résultent présentent le moindre arrét de développement, la 
moindre tendance a avorter. D’autre part, sept jours pleins 
écoulés entre Vinjection sous-cutanée et les inoculations consé- 


pe 


=i 


cutives de vacein ne suffisent. pas a empécher tout travail de. — 


pustulation. 

Il résultait des recherches de M. Layet sur la vaccination 
sous-épidermique que, chez les génisses, l’immunitlé est acquise 
dans le courant du sixiéme sou qui suit inoculation. De nos 
expériences nous concluons qu’aprés la vaccination sous-cutanée, 
les génisses possedent seulement dans le courant du huitiéme 
jour une immunité suffisante pour rendre stériles toutes. les 
inoculations qui leur sont faites. “ 1 

Mais, pour s’assurer qu'elle possedent bien ce degré élevé 
dimmunité, ilest nécessaire de procéder* comme nous. V’avons 
fait, et de pratiquer sous l’épiderme des inoculations aussi nom- 
breuses que possible. En voici la raison : inappréciable encore au 
bout de trois jours, l’‘immunité n “est acquise qu’apres huit jours. 
pleins, nos s expériences lé montrent, mais elles’ donnent encore 
le moyen de mesurer jour par jour les lents progrés de cette 
immunité et de savoir quel degré elle a atteint. Le “moyen 
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consistea compter exactementles inoculations qui sontdemeurées 
tout a fait stériles, et a établir leur proportion vis-a-vis de celles 
qui ont donné naissance a. des pustules plus ou moins mal 
développées': le nombre des premieres est d’autant-plus grand 
qu’il s’est écoulé plus de temps entre l’injection sous-cutanée et 
~ les inoculations sous-épidermiques de vaccin, d’autant plus grand 
- par conséquent que l’immunité alleint un*degré plus élevé, 

4 - On comprend des lors qu'il soit nécessaire de faire de tres 
4 - nombreuses inoculations; plus il y en a, ples on a chance, 


si Timmunité n’est pas compléte, de trouver encore quelques 
q pustules avortées éparses au milieu de nombreuses incisions 
i? “stériless 9 + ™- ‘ 

4 Nous avons récemment refait ces expériences sur l’immu- 
__-nité consécutive a l’inoculation sous-cutanée du vaccin, et nous 
~~ avons obtenu les. mémes résultats; mais‘nous avons, cette fois, © 


— étudié le degré de virnlence du contenu des pustules plus ou 
7 moins mal développées, enl’inoculant a des sujets non vaccinés. 


4 
e « F rane ; i2 ‘ 2 AY fr 
-» . enfants ou génisses. Nous avons constaté qu’a l’arrét de déve- 
____ loppement des éléments éruptifs correspondait une diminution _ 
_ plus ou moins-complete de la virulence du contenu de cés 
» ‘éléments. ‘ 

* =o = £ 
~~ “ ~ 7 
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<P IMwenire CONFEREE PAR LE, SERUM’ DE GENISSE VACCINEE. — PRO- 
ss : 


» PRIETES PREVENTIVES EY THERAPEUTIQUES DE CE SERUM « 
, + 


Nous savons désormais que le délai apres lequel commence 
7 seulement A se manifester l’immunité conférée par Vinoculation 
sous-cutanée du vaccin dépasse trois jours pleins. Nous’pouvons 
donc résoudre facilement la question de savoir si le pouyoir 
: immunisant du sérum de génisse vaccinée est dii & des substances » 
F en dissolution ou a des germes vivants. Mais il nous faut 
»~.. reprendre. les recherches qui, au commencement de 1893, nous 
_ onteservi & démontrer ce pouvoir immunisant, ESP TLOPS plagant 
cette fois dans des conditions telles qu'il soit impossible del’ expli- 
quer par la persistance dans le Seen des microbes de la vaccine. 
Pour trois de nos expériences, c’est dans un délai de sept a 
“* neuf jours avant les inoculations que les animaux ont regu, a 
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w? ANNALES” DE LINSTITUT PASTEUR. 
doses fractionnées, le sérum immunisant. Ces expériences ne. 
peuvent donc étre invoqueées ;sune seule est probante, la dernibre, 
celle ot les inoculations sous-épidermiques de vaccin ont immé- 
diatement suivi linjection sous-cutanée de sérum chez une 
eénisse dont l’éruption a été ensuite profondément modifiée. Il 
importe de renouveler celte expérience et d’en varier les con- 
ditions de facon A constater si a ses propriétés préventives le | 
sérum de génisse vaccinée ne joint pas des propriétés thérapeu- 
ae Nous commencons par injecter notre sérum dans un délai 


- de trois jours avant les inoculations, c’est-a-dire dans un délai. 


tel que, méme s’il contenait les microbes i incepnus dela vaccine, _- 
te ces microbes demeureraient sans action sur Péruption. vaccinale 


conséculive. 


Sues 


habituel le 27 octobre 1894, et qui a présenté une trés belle éruption vaccinale, 
est saignée aseptiquement le 41 novembre, « c'est: a-dire- 15 jours aprés la 
~ vaccination. Le sérum recueilli aprés la formation du caillot est injecté, dans 
une dépendance de l’hopital temporaire du bastion 29, sous la peau d'une 
~ génissé non vaccinée quia été directement amenée a ae endroit de Vétable - 
dela rue Caulaincourt, etn’a par BURG a nS été exposée a aucune ino- | 
culation accidentelle. 
La genisse en ‘expérience, qui pése 147 kilos, recoit suecessivement - : 
‘4 Le 44. novembre, a 410 heures du matin, 3° heures: et 9 heures du Soir, = 
trois injections sous-ctitanéés de 195°c. c. ce sérum chacune; Feet on 
Le 145 novembre, a 9 heures du matin, 3 heures et 9 heures - dur soir, 
trois injeclions sous- -cutanées de 125 ¢. c. de sérum chacune; 
» Le 16 novembre, aux mémes heures que la. veile, trois injections sous 
cutanées de 125 c. ¢: de sérum chacune; - 2 
‘Le 17 novembre, 4 9h. 4/4 du matin, une ire et dernidre @injetion 
" sous-cutanée de 175 ¢. ¢. de sérum. are es 
La génisse qui a regu ainsi, en 3 jours; environ 4 300 ¢. c. de sérum, est aussi- 
tot. amenée rue Ballu poury étre immédiatement: vaccinée. et; 3 jours pleins 
aprés la premiére injection sous-cutanée de sérum, elle est inoculée aux . 
. deux flancs, suivant-le procédé habituel, ainsi que deux autres génisses 
témoins, avec du vaccin éprouvé, le méme- pour les trois animaux. 
Les résultats de ces trois vaccinations sont notés jour par jour. 
Le 20 novembre, aprés 3 jours écoulés, chez 1’ animatrmeexperithcestes sang: 
incisions se desséchent et prennent une teinte grise; chez les témoins, totes 
; les inoculations apparaissent dans les champs Faccinaux comme des lignes 
; rouges d’une teinte vive. ~_ uy: 
Le 21 novembre, aprés. 4° jours ecoulee ‘les. lignes: Wincision jection ae: 


e- 


ae 


Rs s’effacer chez V’animal en ieneas trois seulement du cété droit présentent —- 


des points blanes. Chez les (émoins, c’est l'état normal : une légére tuméfac- 


te” 


* 


Exesrience XVII. — One géenisse, Tae aux flancs par Je procédé. 
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: 3 : ° : Fig. 1. ees: 
_ Sur ce dessin schématique, comme sur les dessins analogues qui suivent, les 
©  inoculationssdemeurées tout a fait stériles (avec mince crotitelle sanguine, type @, 
_ ~ fig. 3) et les inoculations accompagnées de réaction inflammatoire(avec croute jaune 
= «de pus desséché, type’) n’ont pas été distinguées les unes des autres. Le dessi- 
-- -nateur s’est appliqué a représentec exactement les inoculations suivies d’un pro- 
_ + cessus de. pustulation plus ou moins partiel et rudimentaire, mais, involontaire- 
~- ment, ila beaucoup exagéré le relief et les dimensions de ces pustules avortées. 
-. Dans Ja réalité, les ineisions étaient autrement groupées que sur les dessins ; 
elles étaient réparties 4 égale distance les umes des autres dans toute létendue 
-_ des champs vaccinaux. © ~ a ers ae ate 7 
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tion se montre aux points *d'inoculation, et quelques pustules nettement — 
dessinées apparaissent au voisinage de la région axillaire. 

Le 22 novembre, aprés 8 jours écoulés, l’aspect général est celui d’inocu- 
lations stériles. Un grand nombre dncisions se cicatrisent sans aucuné= * © 
modification, mais les trois points visibles la veille se sont développés et 


plusieurs autres ont apparu tant a droite qu’a gauche avec laspect de pus- 


tules avortées, tendant a la dessiccation. Chez les témoins, l’éruption est 
normale : chaque incision a- donne naissance 4 une pustule réguliére. ° 

Le 23 novembre, aprés 6*jours écoulés, méme aspect général. La plupart 

des incisions sont stériles et cicatrisées, plusieurs méme a peine visibles.. = 

Toutefois un examen minutieux de l’éruption aussi bien que du croquis 
qui en reproduit fidélement tous les détails (voir la fig. n°1) montre qu‘il 
existe sur 155 incisions : 98 inoculations tout & fait stériles, 55 incisions ayant 
donné naissance en un ou deux points seulemént de letr étenduc a une pus- 
tule rudimentaire, une incision recouverte presque en entier, sauf a ses deux 
extrémités d'une pustule, enfin une seule incision devenue pustuleuse dans 
toute sa longueur. ; — 

Si l’on compare entre eux les deux champs vaccinaux, on voit que le flanc 
droit, qui porte 92 incisions, ena62stériles et 30 avec des pustulesrudimentaires, * 
tandis que le flanc gauche sur 63 incisions en a 36 stériles, 25 avec des_ 
pustules rudimentaires, une presque entiérement et une tout a fait pustuleuse. 
Toutes ces pustules venues tardivement, de formes irréguliéres et peu déve-_ » 
loppées, sont déja en voie de dessiccation. Elles contrastent avec les pustules 
réguliéres, larges ef épaisses que présentent les témoins. 


\ 


Kn résumé, une génisse regoit en dix injections sous-cutanées, 
dans un délai de trois jours avant que d’étre inoculée aux flancs, 
1,300 c. c. dusérum d’un animal vacciné; elle ne posséde pas de 


_ce fait Timmunité compléte, mais présente ine éruplionremar- 


quablement modifiée, arrétée dans son développement et avortée, | 
qui témoigne d’une réceptivité fort amoindrie. e- . 
La modification de l’éruption dépend bien des injections de 
sérum, puisque les deux animaux {émoins inoculés avec le méme® 
vaccin présenlent une éruption normale. 
. D‘autre part la modification de l’éruption est bien attribuable 
a certaines substances chimiques en dissolution dans le sérum j 
injecté, et non a la présence supposée dans ce liquide des agents 


Beige oad 


inconnus de la vaccine, puisque l'injection de sérum a 6té faite — 
dans les délais ot inoculation sous-cutanée dela lymphe vacci- ; 
nale ne modifie en rien l’éruption qui résulte de inoculations 
consécutive de la méme lymphe sous l’épiderme. ge 
Mais il ne suffit pas de constater que l'injection préalablede 
serum a grandement modifié I’ éruption vaccinale, il imported’étu- | ; 
. . | 
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dieretde mesurer, autant que faire se peut, l’activité virulente dela 


” 


Vig. 2. — Aspect et dimensions des pustules normales six jours aprés inoculation. 


* 
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_ Fig. 3. — Divers degrés d’arrét de développement des éléments éruptifs vaccinaux sous !’influence du — 
sérum (dessin pris*six jours aprés l’inoculation), — a. Inoculation tout a fait stérile : entre Jes ‘ 7 
lévres de l’incision, trés mince crotitelle de sang desséché. — }. Inoculation presque stérile, mais : 

avec réaction inflammatoire ; entre les lévres de lincision, crodte jaune plus large de pus dessé- 


ché. — ¢. Inoculation suivie de pustulation partielle et rudimentaire. 7 s 
os * oar Seth “ _ ® = 
lymphe provenant de celle éruption. Les quelques pustules rudi- 
: = . . 
mentaires et avortées dont elle se compose fournissent un ' 
| . i e 
‘ , 
* de 
- 
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oa liquide peu abondant qui est inoculé successivement a ane sense 
. et a deux enfants. . oe 


Une partie de cette lymphe vaccinale, recueillie le 23 novembre 1894, 
est immédialement insérée, par 8 incisions au périnée, sous l’épiderme ss 
d’une seconde génisse qui vient, 5 heures auparavant, d’é tre inoculée aux 
flanes avec du vaccin normal. Toutes Jes inoculations. d des s flanes fournissent 
de fort belles pustules. Des” 8 incisions du périnée, au contraire, 7— 
demeurent stériles; une seule présente, a l'une de ses extrémités, le 30 no- 
vembre, une ‘ite arrondie dont le contenu est immédiatement inoculé par — = 
8 incisions dans la région mammaire d’une troisiéme génisse que, pendant - 
le méme temps, on vaccine aux flancs avec du vaccin normal. Par contre, 

“ chez cette troisiéme génisse, toutes les inoculations, aussi bien celles ‘delarégion 
BS mammaire que celles des flancs, dohnent naissance 4 de magnifiques pustules. 
as ll estpermis de se demander si la pustule unique que présentait & la région ~ 
ee périnéale la seconde génisse ne provenait pas d’une inoculation accidentelle 
i de vaccin normal transporte soit par la litiére, soit par la main de l’un des 3 
nes se Sap esas homimes chargés du service de l’étable, soit. plus veaisemblablement pan Lae 
; » queue de!’ animal, de ses flancs 4 son périnée. Sine 
Aa Quoi qu'il en soit, une autre portion de la lymphe recueillie le 93 no- 
vembre sur la génisse dont l’éruptiona été si modifiée par I’ injection préalable. 
de sérum, est aussitot mélangée a de laglycéerine, broyée et mise en des tubes 
dé verre que l’on scelle au chalumeau, comme de coutume. et Se 

Le 24 novembre 1894, l'un de nous, chargé d@unservice de médecine a 
oe - Vhopital temporaire du Bastion 29, inocule le contenu dun deces tubesen - . 
ae trois points distincts, par le procédé des scarifications, au bras gauche dun 
Ben's -enfant né a Chopital le 19 octobre, et non encore vacciné, le jeune Jules Ste 
E -Colomb» Le méme enfant recoit ausitot apres au bras droit, par trois inocu- ; 
ae lations semblables, du vaccin normal qu’on a recueilli et mélangé la veille a 
.. « de la glycérine. : a 

. -Le 26 novembre, le bras drdit présente une légére rougeur aux points - ee: 
dinoculation, le bras gauche n’a rien. ee 
a Le 27 novembre, le bras droit POU. trois vésicules trés nettes, Ae. bras 
Bree gauche n’a rien. hy = = 

Le 28 novembre, les vésicules: du bras droit se sont agrandies, le- erage 
gauche n’a toujours rien. I] n’est pas trop tard pour qu'une nouvelle i inocu-_ 


iz lation réussisse, si toutefois elle est faite avec du vaccin actif. Au ‘méme- ad 
- . ».. bras gauche, en trois nouveaux po ints, par des scarifications multiples, Pun “ 
= - de nous insére sous Tépiderme tout le conte ad d'un des: tubes remplis de | 
a la pulpe vaccinale a-l’essai. - ae 


¢ 
a 

i 
i Bes 


é : Le 4 décembre, alors que les trois magnifiques Suet que porte le bras 
‘s droit commencent a se dessécher, aucune doa. Six -inagulations faites au bras 
ee - gauche n’a rien donné. 


q 

a s = ; : 
a. : Un second enfant ay sexe mascitin, Emile ¥en ne Stech, né 182 novembre q 
1894 et non encore Vacciné, est-entré a i Vhopital temporaire du Bastion 29 
avec sa mére malade. [I est semblablement inoculé le5 décembre 1894, par 4 
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> , 
os. des scarifications en trois points, eu bras. penuche, avec la méme EDs vacci- 
~nale a Vessai. ; 


pee 3 Le 10. décembre, rien ne s’est monte au bras gauche; il est alors inoculé 


gear bras droit avec du vacecin normal qui lui donne, dans tes délais habituels, 


oe. _ trois belles pustules, tandis que rien n’apparait’davantage au bras gauche. 


re montré, ‘injection de sérum gui précede la vaccination sous- 
- 6pidermique ne se borne pas a modifier beaucoup les caracteres | 


we En résumé, comme notre. premitre série de recherches l’a_ 


- 
ee 


_ extérieurs de l’éruption vaecinale, le nombre et !’aspect de. Bese te 9 


~ éléments, elle. altere encore grandement la virulence du contenu... 


- des pustules. ‘f expérience précédente fait voir de plus que l’injec- 
tion de sérum agit avec bien plus d’intensité sur cette virulence 
- que. sur la Bid ee de Véruption, puisqu’elle nous révele 
- que des pustules, réduites il est vrai de nombre, mais en appa- 


: te rence e normalesy conliennent une lymphetouta fait inactive qu’on 


e peut, sans sla moindre réaction locale, inoculer a des enfants non 
s ae vaccinés. 


; = Danes XIX, — “Une génisse, inoculée aux deux flancs par le procédé 
= _ habituel le3 novembre 1894, et quiva présenté une trés belle éruption vacci- 
ES nale, est saignée aseptiquement le 19 novembre, c’est-a-dire seize jours apres 
se Ja vaccination. Nous désignerons le sérum provenant de cette saignée sous 
S le nom de sérum n° 2, réservant V’appellation de sérum no 1 a celui qui 


= *. = provient de lag génisse saignée dans l’expérience précédente. 

Une génisse non yaccinée, et pesant 112ks,500, est amenée a l’établisse 
ment vaccinal de la rue Ballu dans l’aprés-midi du 24 novembre 1894. Le 
lendemain matin, a 8h. 4/4, elle est inoculée au flane droit par 90 inci- 
sions avec du vaccin éprouve qui doit servir enSuite 4 vacciner deux autres 
génisses témoins. : 

Aussit6t aprés, a 8 h. 1/2, elle recoit sous la peau du flane droit une 
injection de 150 c. c. de sérum n° A. 

“Puis elle est inoculée au flanc gauche par 55 incisions avec le méme 
vaccin qui a servi pour le flane droit, et transportée dans un local dépendant 
du bastion 29. - . oe ‘ ae 
La, elle regoit suecessivement a 11h. 1/2 du matin, puis a 2 neti /22 
Pe pap bh. 1/2; aS8h. 4/2 et a 41 h. 4/2 dv soir, cing nouvelles injeetions sous-, 
_-cutanées de sérum no 4, chacune de 150 c. c. 

Le lendemain, 26 Peon de 8 heures du matin a 44 heures du soir, 
ad es intervalles réguliers de trois heures, on lui fait six nouvelles injec- 

a ate sous-cutanées de sérum n° 2, chacune de 100 ce. c. Ala fin de la 
4 seconde journce aprés la vaccination, elle a ainsi recu 1,500 c. c, de sérum- 

Pendant les trois jours qui suivent, le 27, le 28 et le 29 novembre, de 
nouvelles injections de sérum n° 2 sont répétees aux mémes heures et aux 
geies doses. La. génisse a recu a la fin de la troisiéme journée apres la 
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- vaccination 2,100 c. c., a la-fin de la quatriéme journée 2,700 c. ¢., a la 


fin de la cinquiéme journée 3,300 c. c. de sérum; une derniére ‘injection 
sous-cutanée de 50 c. c. lui est faite le 30 novembre a 8 heures du matin, 
puis elle est ramenée rue Ballu. ° 

L’éruption vaccinale est trés modifice: tandis que les animaux témoins 
ont des pustules normales, elle présente exactement le der décembre, six 


jours aprés la vaccination, l’aspect reproduit par. le croquis ci-joint (voir 


la figure n° 4) qui en apprend plus que toutes les descriptions. 
On peut cependant résumer comme il suit l’aspect de I’éruption : 
Le flane droit, sur 90 incisions, en porte 344out a fait stériles, 52 qui 


“présentent, en un ou deux points seulement de leur étendue, des pustules 


arrondies, petites et radimentaires, parfois punctiformes, 4 au plus occupées 
dans toute leurlongueur par des pustules irréguliéres, inégalement arrétées 


daus leur développement, mais toutes sensiblement différentes des pustules. 


normales. 


Au flane gauche, les modifications sont bien plusaccentuées : sur 55 inci- | 


sions, 40 sont tout a fait stériles, 14 portent une ou deux petites pustules 
arrondies, une seule est occupée dans toute sa longueur par une pustule 
fort mal développée. ; ; 

‘On recueille puis on mélange a de la glycérine la lymphe que contien- 
nent les pustules. : 

Le 2 décembre, cette pulpe gly cérinée est inoculée par 15 incisions au 
périnée dune génisse qui vient d'étre ¥accinée aux deux flancs avec du 
vaccin éprouvé. Six jours aprés, tandis que les flancs de la génisse sont 
couverts de pustules normales , il n’existe au niveau des inoculations du 
périnée que des crottes séches avec léger liséré rose au pourtour, sans_ 
aucune infiltration appréciable du derme, ni aucun souléventent visible de. 
lépiderme, en un mot sans aucun travail de pustulation : les inoculations 
sont manifestement demeurées stériles. 

Le 5 décembre, la méme’ pulpe glycérinée est inoculée en trois endroits 
par le procédé des scarifications multiples, au bras droit d’un enfant d’un 
mois, non vacciné, le jeune Emile Van der Stech, celui-la méme dont il est 
question dans l’expérience précédente. Cet enfant est done inoculé le 
5 décembre, 4 chacun des bras, avec un vaccin différent. Nous avons déja 
parlé des inoculations du bras gauche et dit qu’elles étaient demeurées 
stériles. I] en est absolument de méme de celles du bras droit. 

Le 10 décembre, la méme pulpe glycérinée est pour la seconde fois 
inoculée au méme enfant, mais cette fois au bras gauche par 3 piqtres, 
tandis qu’au bras drott il regoit également par 3 piqtres du vaecin— 
normal. 

Sur le bras qui a regu du vaccin normal 3 belles pustules apparaissent 
les jours suivants, tandis que les 6 indculations faites avec le vaccin am) 
essai demeurent stériles. 


En résumé, une génisse qui vient d’étre inoculée aux flancs 
par de nombreuses incisions avee du vaccin éprouvé recoit 
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immédiatement une injection sous-cutanée de 150 c. c. de 
sérum d’animal vacciné, puis, au cours des 5 jours suivants, 
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trente nouvelles injections sous-cutanées du méme sérum qul 

portent 3,350 c. c. la quantité totale qu'elle en absorbe. L’érup- 
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tion vaccinale qu’elle présente se réduit 4 un fort petit noma a 
de pustules rudimentaires et avortées, dont le contenu est Inooulé ~ | 
sans succes aucun & une génisse et a un et non vaccinés. ie 

Cette expérience confirme done le fait nouveau mis en oe 
lumiére par la précédente, & savoir que Vaction modificatrice. 
du sérum s’exerce dune facon plus manifeste encore et pits 
complete sur la virulence nue sur la Bore all eh des Riots me 
éruptifs vaccinaux. a ye=as one mae 

De plus, elle fait voir avec quelle rapidité’ ‘s’établit Yimmu- 
nité conférée par le sérum de génisse vaccinée, ‘et combien, ace 
point de vue, cette immunité differe de celle me si lentement, pa 
suit Pinoculation du vaccin. Pb ae 

On sait d’ailleurs que la rapidité de laction préventive des ~ 
sérums d’animaux immunisés contre les diverses maladies” | 
contagieuses présente le caractéred’une régle générale : a cette, _ 
regle le sérum de génisse vaccinée ne fait pas exception. 

Une telle rapidite d’action permet de supposer que le sérum 
de génisse vaccinée possede vis-A-vis de la vaccine, non seule- 
ment des propriétés préventives, mais encore des propriétés 
thérapeutiques, quil est capable de modifier aspect extérieur 
et la virulence de l’éruption vaccinale lorsqu’il est introduit dans 
Vorganisme, non plus avant la vaccination ou simultanément, 
mais plus ou moins longtemps apres Vinoculation de la pré- 
cieuse maladie. ” 

C’estce quedémontrent lesdeuxexpériences suivantes ou l’ino- 
culation vaccinale aprécédé de 24 heures dans l’une, de 48 heures 


dans l’autre, la premiere injection de sérum immunisant. 


Expirrence XX. — Une génisse, yaccinée aux deux flancs par de mul- 
liples inoculations le 10 novembre 1894, et qui a présenté une trés belle 
eruption, est saignée aseptiquement le 26 noweDalag, c’est-a- dire» AG jours « 
apres la vaccination. : 

Une seconde génisse vaccinée aux deux flancs. a de multiples inocula- “1 
tions le 18 novembre 41894, et: qui a également présenté une trés- belle 
éruption, est saignée aseptiquement le 3 eee c’est-a-dire - gonrs 3 
aprés la vaccination. os 

Le sérum provenant dela saignée de ces deux animaux est employ de’ 
la facgon suivante : 

Le 6 décembre 1894, de 14 hae du matin a 3 heures 1/2 du soir, ce = 
sérum est introduit, en 18 injections, a la dose totale. de 2,000 c. c., sous 
la peau d'une génisse qui, la veille, exactement 24 heures avant la premiére 
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» : 
injection de sérum, a été vaccinée en méme temps que deux animaux 
_ témoins par de multiples inoculations aux deux flancs avec du vaccin normal. 


re ees ke 10 décembre, Véruption de la génisse qui aregu du sérum, comparée 
© a celle des témoins, ne paraft que fort peu modifiée dans ses caractéeres 
j extérieurs. Un croquis de cette éruption, pris le 44 décembre, en reproduit ‘ 
trés fidélement tous les détails. (Voir fig. n° 5) 5 = a4 4 
‘_ > 4 ' : 
cad 
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Mais il importe surtout d’étudier le degré de virulence de celte éruption 

en apparence peu modifiée. ~ 
On récolle done le contenu des pustules dans la soirée du 14 décembre 
et on le mélange, suivant le procédé habituel, avec de la glycérine. 

Cette pulpe glycérinée est inoculée le soir du 12 décembre par 12 inci- 
sions au périnée dune génisse vaccinée aux flancs dans la matinée du : 
méme jour. 

Sept jours plus tard, le 19 décembre, tandis que les flancs de l’animal sont x 
couverts de belles pustules, il n’existe au niveau des inoculations du perinee ; 
que_des gO jaunatres et seches sans aucune apparence de pustulation. 

Cette méme pulpe vaccinale slyotrinée provenant de la génisse qui, 
24 heures aprés la vaccination, a regu 2,000 c. c. de sérum, est encore 
inoculée 4 6 enfants non vaccinés. Voici les résullats de ces inoculations 
pratiquées au dispensaire X. Ruel par l’un de nous, médecin de cet établis- 
sement de bienfaisance. Chaque enfant est inoculé au bras gauche en trois 
endroits, par le procédé des scarifications, avec la pulpe vaccinale a l’essai, 
et aussitdt aprés il est inoculé au bras droit de la méme fagon avec du 


es 


vaccin normal : Oa sie ay * eee a oe ee 
Lo Louis Charbonnier, agé de 2 mois, est inoculé le 21 janvier 1895, 
a chaque bras, de la fagon qui vient d’étre indiquée. ¢ 


Revu A diverses reprises, il présente le 24 janvier, 3 jours aprés les 
inoculations, 2 vésicules naissantes au bras droit et rien au bras gauche ; s 
le 28 janvier, 7 jours aprés les inoculations,.3 pustules fort belles 4° ~~ . 
droite et rien.a gauche; le 4 février, 14 jours apres les inoculations, tou- — 
jours rien au bras gauche. Le vaccin & l’essai s’est montré chez Louis Char- 
bonnier tout a fait inactif. J 

Qo Felicie Humbert, agée de 3 ans, est de méme inoculée le 21 janvier 1895. poet ~ 
3 jours aprés, le bras droit présente des vésicules commengantes, rien : 
n’apparait au bras gauche; 7 jours aprés les inoculations, le bras droit porte 
trois belles pustules, le bras gauche 2 pustules plus pelites qui, a ce 
quwaffirme la mére, n’ont commencé .A apparaitre que l’avant-veille. 

En résumé et contrairement au résultat de l’expérience précédente, le 
vaccin a l’essai s'est montré encore actif chez Félicie Humbert, mais la . 
virulence était atténuée et l’évolution des pustules a été retardée. 

30 André Brugnaud, agé de 3 mois, est inoculé, comme il a été dit, a 
chacun des bras le 28 janvier 1895. 3 jours aprés, il présente au bras droit 
des vésicules trés évidentes, tandis qu’au bras gauche existent seulement.de « 
légéres rougeurs. 7 jours aprés les inoculations, le bras droit porte trois 
magmifiques et larges pustules en voie de dessiccation; le bras, gauche 
montre d’une part une pustule manifestement moins développée et moins 
large que celles de droite, d’autre part deux petites taches rouges avec 
légére saillie papuleuse, sans trace de soulevement épidermique. 


En résumé le vaccin & Vessai s’est montré chez André Brugnaud trés 
faiblement actif. 


- 
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49 Marie Tourrier, agée de 9 mois, est de méme inoculée a chacun * 
des bras le 31 janvier 1895, mais par 2 piqdres seulement au bras droit. 
Revue 7 jours aprés les inoculations, elle porte au bras droit 2 pustules 
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normales et trés belles, au*bras gauche rien autre que de tres légeres 
papules sans aucun soulévement épidermique. 

En résumé, chez Marie Tourrier, le vaccin a l’essai s’est montré presque 
‘complétement inactif. = 
. 5° André Saule, agé de 5 mois, est de méme inoculé a chacun des 
bras le 3 janvier 1895, 4 jours aprés, il porte au bras droit 2 belles 
vésicules, tandis que rien n’apparait au bras gauche. 7 jours apres les 
inoculations, le bras droit présente 2 pustules en voie de dessiccation et 
le bras gauche montre seulement 2 petites vésicules naissantes et une 
tache rouge sans aucun soulévement de l’épiderme. 14 jours aprés les 
inoculations, les 2 crotites que porte le bras droit mesurent 10 a 42 milli- 
métres de diametre, tandis que le diamétre des deux crotites du bras gauché 
ne dépasse pas 4 a 5 millimétres. -f 
- En résumé, chez André Saule Je vaccin s’est montré encore actif, mais 
sa virulence était trés atténuée et l’évolution des pustules a été -fort 
retardée. : “. 

6° Louise Joisel, 4gée de 15 mois est de méme inoculée & chacun des 
bras le 31 janvier 1895, mais ne se représente pas & notre examen. 
~ 

Les recherches contenues dans l’expérience qui précéde 


démontrent en.résumé que, chez une génisse yaccinée depuis 


_ 24 heures et traitée 4 ce moment par les injections sous-cutanées 


de sérum immunisant, les résultats du traitement ont été d’une 
part une modification relativement peu marquée de l’éruption 
vaccinale, mais d’autre part une atténuation trés notable de la 
virulence du vaccin qu'elle a fourni. A ne juger méme que par 
les premiéres inoculations de ce vaccin d’abord & une génisse, 
puis & un jeune enfant, on aurait pu le croire complétement 
inaclif. De nouvelles inoculations faites 4 quatre autres enfants 
ont montré qu'il ne l’était pas tout a fait, ce qui apprend 
comme il convient de multiplier les essais. Les enfants inoculés 
avec ce vaccin l’ont été d’ailleurs dans les conditions les plus 
propres 4 la fois 4 rendre apparente leur réceptivilé vis-a-vis 
de la vaccine et & déceler dans le vaccin a l’essai, s'il n’était 
pas trop atténué, la moindre trace de virulence. En effet, ces 
enfants inoculés au bras gauche avec le vaccin a l’essai ont regu en 
méme temps au bras droit du vaccin normal. Or, c’est un fait 
connu que des inoculations de vaccin de bonne qualité, en méme 
temps qu’elles déterminent aux points inoculés l’apparition dans 
les délais normaux de pustules réguliéres, peuvent avoir pour 
effet de faire naitre des pustules vaccinales supplémentaires en 
@autres points préalablement inoculés avec du vaccin de moindre 
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virulence et qui jusqué-la, malgré le temps écoulé, n’dvatent été 
le siége d’aucun travail de pustulation; elles réveillent Vactivité 


latente du virus antérieurement déposé sous lépiderme et qui — 
depuis des jours y demeure inerte. regs 
Vraisemblablement, si les enfants n’avaient rect. au bras 


droit du vaccin normal, rien au bras gauche ne serait» venu 
révéler le peu d’activité virulente qui subsistait dans ie vaccin a 


essai. ? . 
Quoi qu’il en soit, la virulence de ce vaccin était presque 


"~*~ fulle et, bien qu’il semble un peu étrange de parler du traite- 


ment d’une maladie aussi- bienfaisante que la vaccine, rien ne 
démontre mieux les propriétés curatives du sérum de génisse 
vaccinée. . 

Dans l’expérience quisuit, un plus long temps s’écoule entré 
le début de la maladie inoculée et Vintervention thérapeu- 
tique : c'est seulement 48 heures apres la vaccination qu’est 
pratiquée la premiere injection de sérum immunisant. 


Experience XXP. — Le sérum d'un animal vacciné le 27 novembre 1894 


~ et saigné Gigs 14 jours apres, est recueilli pour CLS Baeseicaes Ta 


fagon suivante. fe 
Le 13 décembre 1894, une génisse est vaccinée par- aes Ea peNeeane 


multiples aux deux flancs avec du vaccin éprouvé. Commencée a 8h. 1/2 - ~ 


demie du matin, l’opération est terminée a 9 heures et 10 minutes. 


“ Le 15 décembre; 48 h. 45 du matin, cest-a-dire exaclement deux jours ve 
pleins aprés la vaccination, cette génisse regoit sous la peau une premiére - ; 


injection de ségum de 450 c..c.; puis, dabord d’heure en heure jusqu’a 
11h. 45 du matin, ensuite toutes i deux heures jusqu’a 9 h. 45 du soir, elle 


recoit une eal injection de 150 ¢. c., si bien qu’a la fin de la journée face 


elle n’a pas recu moins de 1,350 c. c. de serum. 


Le lendemain 16 décembre, de 1 heure du matin 4 7 heures du soir, elle * 


recoit neuf Rouvelles injections de 150 c. c. : la somme totale du sérum 
injeclé en deux jours s’éléve a 2,700 c. c. > 

Le 19 décembre, I’éruption vaccinale est modifiée : sur chaque flanc il 
existe un certain nombre incisions tout a fait stériles, “beaucoup sont 
recouverles enticrement de crottelles linéaires séches ou ne présentent de 
pustules rudimentaires qu’en un ou plusieurs points de leur étendue ; le 
plus g grand nombre, cependant, au moins sur le flane droit, porte des pustules”. 


qui en ‘occupent toute la longueur ; a gauche, léruption, manifestement wluss..- ig 


modifiée, semble témoigner d’un arrét de développement plus marqué, mais — 


i] parait que la génisse, un instant détachée, a léché une partie du champ tar oe 


vaccinal, ce qui trouble, au point de vue. de Vaspect extérieur, les résultats 
de Vexpérience, Un croquis des deux flanes en- reproduit aussi omens 
que possible lous les détails, (Voir la fig. no 6.) me 
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apa oat importe surtout de connaitre la virulence du contenu des pacialen 
he Celles qui ontla plus belle apparence fournissent une lymphe dont on inocule 


a ad *- 


~ aussitot une partie, par quinze incisions au périnée, a une génisse vaccinée aux % 
flancs Je.matin méme; ce qui reste de cette lymphe est mélangé a de la a 8 
_. .glycérine et mis en tubes. 


e¢ « Td , eat -2 


32 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


e aE & . . : , 
Le 23 décembre, aprés six jours écoulés, les inoculations faites au périnée 


de la génisse ont donné naissance a des pustules assez bien développées. 


~ avec le vaccin’a l’essai. “ ce 


La lymphe vaccinale a lessai était done active. < wee 


Mais, pour mesurer son» degré -d’aclivité, les enfants constituent un wee 


réactif encore plus sensible que les génisses. La pulpe glycérinée préparée 


avec le vaccin 4 Vessai et mise en tubes est inoculée au dispensaire 


X. Ruel, a huit enfants qui jamais n’ont été vaccinés. 
+. 


4° Augustin -Visconte, agé de 7 mois et demi, est inoculé le 24 janvier — 


1895 par des scarifications en trois endroits 4 chaque bras : au bras droit 
avec du vaccin normal, au bras gauche avec le vaccin a l’essai. 

Qualre jours aprés, le 28 janvier, il présente au bras aoa frais vési- 
cules naissantes, et rien au bras gauche. bait ; 

Sept jours aprés les inoculations, le 31 janvier, il porte aw bras droit 
trois pustules trés belles, trés larges, en voie .de dessiccation, et du bras 
gauche deux pustules petites avortées, déja desséchées. 

En résumé, le vaccin a l'essai s'est montré actif, mais atténueé. 

2° Suzanne Pillier, agée de 11 mois, est inoculée le it février 1895 
par des scarifications en trois endroits au bras gauche seul et pier! 
~~ ie “eh Le & 

Revue trois jours aprés, le 14 février; elle présente une seule vésicule 
naissante toute petite. Elle est inocilée au bras droit, en trois points, avec 


du vaccin normal. 
Le 18 février, quatre jours apres ‘la seconde inoculation, sept jours apres . 


la_premiére, elle porte au bras droit trois belles vésicules, au bras gauche 


une vésicule de moyenne grandeur, un peu plus avancée dans son évolu- 
tion que celles de droite. Le 25 février, elle présente a droite trois belles 
crotites vaccinales, une seule crotite moins large, & gauche. ‘ 

Kn résumé, le vac cin al essai s ‘est montré actif mais atténué. ‘ 


Pesodicon Deraeoioltone agé-de Si mois, est inoculé e février 1895 par Said 


des scarifications en trois endroits au-bras gauche avec le vaccin a lessai. 
Trois jours aprés, le 14 février, rien n’apparaft aux points inoculés. I 
recoit au bras droit, par des scarifications en trois points, du vaccin 
normal. 
Le 18 février, le bras droil porte trois vésicules naissantes, le bras gauche 
en porte deux qui ne sont pas plus*avancées dans leur évolution que- -celles 
de droite. 


Le 25 février, le bras droit porte trois crottes d’un diamétre deux fois ; 


plus grand que le diamétre des deux crotites du bras gauche. 


En résumé, le vaccin a l'essai s’est montré actif mais gel, et plus. 


lent a agir. 


40 Renée Bettendroffer, agée de 4 mois;~est imooulée au bras gauche par 
des scarifications en trois endroits avec le vaccin a l’essai le 14 février 1895. 
Revue 4 jours aprés, le 48 février, elle présente 2 vésicules naissantes. 

7 jours aprés l’inoculation, le 21 février, elle porte 2 pustules assez belles, 
plutot un peu petites. 


See , . . , . ’ 6 . ad oF _ 
En résumé le vaccin a l’essai s'est montré actif. 4 
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4° Henri Gehan, dgé de 5 mois, est inoculé au bras gauche, le 14 février 
1895, par des scarifications en 3 endroits avec le vaccin a l’essai. 

4 jours aprés, le 18 février, il présente au bras gauche eh 2 endroits 
seulement une légére papulation, sans soulévement épidermique, qui ne 
date que de la veille, au dire de la méres Ce méme jour, 48 février, il est 
inoculé au bras droit, en 3 points, avec du vaccin normal.’ 

Revu le 24 février, c’est-a-dire 3 jours aprés la seconde inoculation, 
7 sy aprés la pee il porte au bras droit 3 vésicules naissantes, au 

brag gauche 2 vésicules a peine plus avancées que celles de droite. 

En résumé, le vaccin a l’essais’est montré actif mais atténué. 

6° Lisa Schlossberg, igée de 10 semaines, est inoculée au bras gauche, 
le 14 février 1895 par des scarifications en 3 endroits avec le vaccin a 
oe : 

45 jours aprés, le 18 février, elle ne présente qu’une papule minuscule en 
un seul point. Elle est inoculée au bras droit en 3 points, avec du vaccin 
normal. $ 

Lew21 février, 3 jours aprés la seconde inoculation, 7 jours aprés la 
premiere, elle porte au bras droit 3 papulo-vésicules et au bras ee. une 
seule papulo-vésicule peu développée. 

En résumé, le vaccin a l’essai s'est montré actif mais atténué. 


L’expérience qui précede démontre que chez une génisse 
vaccinée depuis 48 heures et traitée ce moment par les injec- 
tions sous-cutanées de sérum.immunisant, ce sérum manifeste 
encore ses propriétés curatives par une modification de Vaspect 
extérieur del’ éruption entravée dans son développement, et par une 

_atténuation delavirulence du contenu des pustules. Maisilconvient 


had 


d’ajouter aussitét que, malgré la dose relativement considérable . 


dusérum injecté, aspect des éléments éruptifs n’est que faible- 

‘ment modifié, et surtout que la virulence de leur contenu n’est 
qu ‘incomplétement atlénuée, puisque, inoculé a huit enfants non 
vaccinés, le vaccin recueilli ne se montre tout & fait inactif que 
chez deux enfants seulement, en donnant d’ailleurs chez les six 
autres des résultats tres imparfaits. 

En résumé, dans ces essais de sérumthérapie de la vaccine, 
comme dans tous les essais du méme genre tentés antérieure- 
ment contre d’autres maladies infectieuses, en dépit de la rapi- 
dité avec laquelle s’établit ’immunité conférée par le sérum, sa 
puissance curative s’affaiblit et diminue trés vite 4 mesure qu'il 
intervient plus tard apres le début de J’évolution morbide. , 

Si ’immunité gui résulte de l’atteinte d’une maladie infec- 
tieuse ou.de l’inoculation d'une culture du microbe de cette 
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maladie est, dans la regle, lente a sétablir, on sait qu’elle est 


par contre lente 4 disparaitre et que souvent elle dure fort 
longtemps. 

Pour la vaccine en par ticulier, et, dans lespece humaine au 
moins, aprés avoir mis une dizaine de jours a se développer, 
c’est a peu pres autant d’années le plus souvent que persiste 
V'immunilé consécutive a 1’inoculation de cette maladie. 

A l'inverse, c’est également une régle que, prompte &@ se 
manifester, limmunité conférée par le sérum des animaux 
immunisés soit prompte aussi & disparaitre. A cette régle obéit 
tres yraisemblablement Vimmunité que donne le Fane ae 
génisse. _vaccinée mais nous n’en avons pas encore la €erti- 
tide! Désireux, pour résoudre la question, d’ employer des ani- 
maux moins volumineux et moins cotiteux que des pouieces, 
nous ayons échoué dans nos tentatives d’inoculation “de la 
vaccine & des lapins, et les jeunes chevreaux sur lesquels ont 
ensuite. porté nos recherches ne nous ont pas fourni d’éguptions 
assez constantes et assez typiques pour servir notre dessein. 
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Comme le montrent toutes les recherches précédentes, le 
sérum de génisse vaccinée ne révele ses propriétés préventives 
et thérapeutiques qu’a la condition d’étre employé a fortes doses. 
La quantité qui en doit étre injectée aux animaux en expérience 
varie d’abord avec leur poids; elle varie d’autre part avec le 
moment ou est faite Pinjection, plus grande si celle-ci est pos- 
térieure de quelque temps 4 la vaccination que si elle la précéde 
immédiatement, d’autant plus grande que Vinjection est prati- 
quée plus tard apres inoculation du vaccin. Dans les meilleures 
conditions cependant, la gquantité de sérum & injecter demeure 
assez considérable. C’est ainsi quimmeédiatement avant d’étre 
vaceinée, une génisse doit recevoir une dose de sérum équiva- 
lente a la centitme partie de son poids pour acquérir non pas 
Vimmunilté parfaite, mais seulement un degré trés éleyé d’immu- 
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~ nité, celui ot Jes: tres rares et tres rudimentaires pustules de 


léruption avortée contiennent une lymphe qui nest plus inocu- 
lable. Nous avons donc tenté de renforcer Yaction immunisante 
du sérum de génisse vaccinée, sans nous dissimuler combien, 
dans notre ignorance du microbe de la vaccine, cette entreprise 


. 7 Ct # 5 . 
était hasardée. Voici les expériences que nous avons faites dans + 


ce but : “oe 
bu tae ‘ * Ks ; 
oa | : 


Expsrience XXII. — Le 24 février 1895, une génisse est inoculée avec 
du vaccin éprouvé par le procédé habituel des incisions multiples aux deux 
; 7 


flancs. 

Dés le lendemain et pendant 20 jours consécutifs, du 25 février au 
16 mars, elle eee een en injection sous-cutanée, toutle contenu . 
dun gros tube de pulpe vaccinale giycérinée préparée le 15 décembre 1894. » 
L’éruption est normale. t : 

Le 20 mars, soit 24 jours aprés les premiéres inoculations, la génisse 
est saignée aseptiquement. Le sérum provenant de cette saignée est injecté 
comme il suit sous la peau d’une génisse non vaccinée pesant 165 kilo- 
grammes, et directement amenée de l’étable de la rue Caulaincourt au 
bastion 29 ou ont lieu les injections. *@ 

Le 34 mars 1895, animal regoit & 9 h. 20 du matin ‘une premiére injec- * 
tion de 150 c. c. de sérum; successivement a 14 heures, a1 h. 1/2, 2 3 heures, 
a 4h. 1/2, puis a6 heures, il recoit cing nouvelles injections de 150 c. ¢.3a 
Th. 1/2 etagd heures du soir, al recoit dewx nouvelles*injections de 175:e. c., 
soit en tout dans cette premiére journée 1,250 c. c. y 

Le lendemain 4* avril, a Th. 45 du matin, il recoit une derniére injection 
de 250 ¢. ¢., ce qui porte la quantite totale du sérum injecté a 1,500 ¢. ¢.. 
quantité équivalente & trés peu prés au centiéme du poids de l’animal. 

Puis il est immédiatement ramené rue Ballu ou, par 1@ procédé habituel, 
il est aussitot vacciné le ter avril, entre 9 heures et 9 h. 1/2 du matin, a l’aide 
de 150 incisions, avec du vaccin éprouvé qu’on inocule simultanément a 
une génisse témoin. : 

Le 7 avril, tandis: que la génisse témoin présente une éruption normale, 


* 
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_Yanimal en expérience est porteur d'une eruption remarquablement modifice 
dont il est pris un croquis fidéle. (Voir la fig. n° 7.) 


_ Sur les 99 inoculations du flane droit, 65 sont stériles et 34 ont donné 
naissance en un ou plusieurs points seulement de leur étendue, a de toutes 
petites pustules. - ' . 

Sur les 34 inoculations du flane gauche, 22 sont stériles et 29 ont donne 
naissance en un ou plusieurs points seulement de leur étendue, comme au 
flan’e droit, & des pustules si rudimentaires qu’a grand’peine, en les expri- 
mant toutes, on fait une trés maigre récolte de lymphe vaccinale. 

La pulpe elycéninée préparée avec celte lymphe est inoculée sans aucun 
succes a une génisse. 

Notre ami le docteur Gauchas inocule, au Dispensaire Ruel, le 22 avril 


ANNALES DE WINSTITUT PASTEUR. © : 
1895, la méme pulpe vaccinale au bras gauche de trois enfants non vaccinés 


qui simultanément sont inoculés au bras droit a Vaide de vaccin normal; 
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ae . revus le 29 avril, les trois enfants portent au bras droit de belles, pustules et 
rien absolument aubras gauche: le vaccin, provenantdela génisse quiarecu 
“er desinjections desérum immunisant, s’est montré dépourvu de toute virulence. 
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En résumé, une génisse d’abord moculée aux flancs avec du 
vaccin éprouyé recoit quotidiennement, a partir du lendemain, 
pendant vingt jours consécutifs, une injection sous-cutanée de 
vaccin, "puis est saignée vingt-quatre jours aprés la premiére 
inoculation. Son.sérum injecté, ala dose du centitme du poids 
de animal, sous la peau d'une autre génisse qu’on inocule 
aussilOl apres, lui confére une immunité suffisante pour rendre 
stériles la majeure partie des inoculations, donner aux éléments 
éruptifs, en petit nombre, un aspect avorté, et enfin modifier la 
virulence du vaccin recueilli au point qu’il n’est plus inoculable 
A des sujets non vaccinés, enfants et génisse. 

Cependant le.degré de ’immunité ainsi obtenu ne parait pas 
dépasser celui qu’a donné antérieurement l’emploi a la méme 
dose du sérum ordinaire, nous voulons dire d’un sérum “dont 
on n’a pas tenté de renforcer l’action immunisante. 

_ Pour plus de certitude, une nouvelle expérience est faite ot 
sont réalisées toutes les conditions de la précédente, a l’exception 
seulement des injections sous-cutanées de vaccin succédant a la 
vaccination sous-épidermique. 


Exesrience XXIII. — Une génisse, vaccinée aux flanes par le procédé 
habituel le 3amars 1895, et quia présenté une belle éruption, est saignée seu- 
lement le 27 mars, c’est-a-dire exactement 24% jours aprés linoculation. 

Le sérum provenant de cette saignée est injecté, comme il suit, sous la 
peau d'une génisse non vaccinée, pesant 135 kilogramnyes et directement 
amenée de ]’étable de la rue Caulaincourt au bastion 29, ot ont leu les 
injections., . 

Le 7 avril 1895, 1 ‘animal recoit 4 9 h. 1/2 du matin une premiére, injec- 
tion de 125 c. c. de sérum; successivement a 11 heures, a 1 h. 1/2, a 
3 heures, a 4h. 1/2, 4 6 heures et a 7.h. 1/2, il regoit six nouvelles Anjec- 
tions de 125 c. c.; a9 heures, il recoit une nouvelle injection de 150 rcs 
soit, en tout dans ie premiére journée 1,025 c. c. 

, Le lendemain 8 avril, 4 7 h. 45 du matin, il recoit une derniére injec- 
tion de 205 c. c., ce qui porte la quantité totale du sérum injecté a 
1,230 c. c. : c'est, a trés peu pres, le centi¢éme du poids de l’animal; c'est 
exactement la quantité équivalente a celle qu’arecue, dans!’ expérience préce- 
dente, une génisse pesant 30 kilogrammes de plus. 
> Puis il est immédiatement ramené rue Ballu et aussitdt inoculé le 
8 avril, 4 9 heures du matin, 4 l’aide de 160 incisions, avec le méme vaccin 
qui servi, huitjours‘avant, a inoculer la génisse de l’expérience précé- 
dente. Ge méme vaccin sert & vacciner simultanément une autre génisse 
témoin. 2 

Le 14 avril, tandis que la génisse temoimprésente une éruption normale, 
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lanimal en expérience est porteur d'une éruption remar ablement ub Pat: 
el avortée dont-il est pris un ecroquis fidéle, (Voir la fig ep Soja aes: 
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Sur les 96 inoculations du flanc droit, 54 sont stériles et 45 ont donné 
naissance en un ou plusieurs points seulement, dela longueur des incisions & 
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Sur les 64 inochlations du flane gauche, 44 sont stériles et 20 seulement j 
ont donné naissance en un ou plusieurs points de la longueur des incisions 
a des pustules aussi rudimentaires que celles du flane droit. 

Une trés maigre récolte de lymphe vaccinale est faite & grand’peine. 
Une portion de cette lymphe inoculée aussitdt a une génisse se montre tout 
a fait inactive. 

Une autre portion sert 4 préparer de la pulpe glycérinée que notre ami 
le docteur Gauchas inocule le 30 mai 1895, au dispensaire Ruel, au bras 
gauche de deux enfants non vaccinés, en méme temps qu’au bras droit de 
ces enfants il inocule du vaccin normal; revus le 6 juin, ces deux enfants 
portent au bras droit de belles pustules et rien absolument au bras gauche: 
le vaccin provenant de la génisse qui avait recu des injections de sérum 

~immunisant avait perdu toute virulence, ils’est montré complétement inactif. 


Cette expérience,est concluante : il n’y a pas de différence 
appréciable, au point de vue de V’intensité de Vaction immuni- 
sante, entre le sérum de deux génisses vaccinées dont l’une a 

, été seulement inoculée sous l’épiderme tandis que l’autre, au 
lendemain d’une semblable inoculation, a recu quotidiennement, 
- pendant vingt jours consécutifs, une injection sous-cutanée de 

vaccin. . 

Nous tentons cependant une seconde fois de renforcer le 
pouvoir immunisant du sérum de génisse vaccinée, sans modifier 
les conditions de la premiere expérience autrement qu’en 
prolongeant pendant quarante-deux jours consécutifs les injec- 
tions sous-cutanées du vaccin qui succédent a l’inoculation sous- 
épidermique. 

ExpERIENcE XXIV. — Le 24 mars 1895, une génisse est inoculée avec du 
vaccin éprouvé par le procédé habituel des incisions multiples aux deux 
flanes. 

Dés le lendemain, et chaque jour jusqu’au 12 avril inclusivement, elle 
recoit en injection, sous Ja peau, tout le contenu dun gros tube de pulpe 
vacéinale glycérinée recueillie le 30 janvier 1895 et dont la virulence a été 
éprouvée. : 

Du 43 avril au 5 mai, elle recoit de méme chaque jour en injection, sous 
la peau, tout le contenu d’un gros tube de pulpe vaccinale glycérinée 
recueillie le 8 février 1896 et dont la virulence a été éprouvée. 

Pendant 42 jours consécutifs, apres l’inoculation sous-épidermique, cette 
génisse n’a done pas cessé de recevoir une injection quotidienne de vaccin 
sous la peau. 

Aprés 5 jours de repos, elle est saignée aseptiquement le 10 mai 1895, soit i 
47 jours aprés la premiére inoculation. a 

Le sérum provenant de cette saignée est injecté comme il suit sous la J 
peau d’une génisse non*vaccinée pesant 111 kilos : J 
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7. eg Le 2 juin 1895, de 9h.1/2 a 11h. 4/2 du matin, Vantimal Bey en plu * 
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sy 2) sieurs injections, sous la peau du flanc droit, la quantité totale de 1,140 ¢. ¢. 

i de sérum, quantité équivalente au centiéme de son poids. t 
“4 Le méme jour, 4 midi 45, il est inoculé aux deux flanes, & Vaide de 
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{39 incisions, avec du *vaccin éprouvé qu on inocule simultanément a une 
génisse témoin. » 

Le 8 juin, tandis que Ja génisse témoin présente une éruption normale, 
l'animal en expérience est porteur d’une éruption remarquablement modi- 
fice et avortée dont il est pris un croquis fidéle (Voir la fig. n° 9.) 

Au flane gauche, sur 44 inoculations, 28 sont demeurées stériles, 16 seule- 
ment ont donné naissance en un, deux ou trois points au plus de la Jongueur 
des incisions a des pustules minuscules. — ® 

Au flaric droit, sur 95 inoculations, 76 sont demeurées stériles, 19 seu- 
lement ont donné naissance en un ou deux points au plus de la. longueur 
des incisions a des pustules tout aussi rudimentaires. ’ 

On peut a grand’peine retirer de ces pustules avortées une trés 
minime quantité de lymphe vaccinale absolument inactive, comme le démon- 


tre inoculation qui en est faite au périnée dune génisse simullanément 


vaccinée aux flancs avec succés a |’aide de vaccin normal. ' : 


En résumé, le sérum d’une génisse vaccinée qui, pendant 
quarante-deux jours consécutifs apres la vaccination sous- 
épidermique, a recu une injection sous-cutanée de virus vaccinal, 
est injecté, 4 la dose du centitme du.poids de l’animal, a une 
autre génisse qu’on inocule aussitOt apres et lui confere une 
immunité presque complete, mais qui ne suffit pas cependant 
a nous faire croire au succés de nos tentatives pour renforcer le 
pouvoir immunisant du sérum de génisse vaccinée. 

4 ’ 

Appenpice. — L’idée d’attribuer des propriétés immunisantes 
au sérum de génisse vaccinée venait si naturellement a l’esprit, 
apres la découverte de Ja sérumthérapie, que plusieurs savants 
ont cherché a la vérifier expérimentalement. 

Ces divers travaux n’ont eu aucune influence sur nos 
recherches, nous les avons connus seulement alors que nos 
expériences étaient réalisées ou déja en voie d’exécution. Leurs 
auteurs ont dailleurs abouti a des résultats tout différents de 
ceux auxquels nous sommes paryenus. I] nen convient pas 
moins de rapporter,ces tentatives plus ou moins infructueuses 
en cherchant la raison de leur insuccés. 

* Kramer et Robert Boyce, en aout 1893, font au congres 
annuel de la British Medical Association, tenu a Newcastle, une 
communication sur Ja nature del’immunité vaccinale. Ces expé- 
rimentateurs ont injeeté du sérum de veau vacciné, recueilli 
10 ow 44 jours aprés la vacccination, says la peau d’ani- 
maux de méme espéce. Les animaux en expérience, au nombre 
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de cing, ont recu.par kilogramme de leur poids, une proportion 
de sérum respectivement équivalente a 3,04, a 88,27, a 
10 grammes, a 14",8 et a 18%,94, la quantité totale du sérum 
injecté variant d'un demi-litre a deux litres et demi. Les injec- 
tions ont été faites tantOt quotidiennement, tantot a des inter- 
valles de deux ou trois jours, a la dose de 100 a 300 ¢. c. 
chaque fois. On a vacciné ces animaux aussitot que, possible 
apres la fin des injections de sérum, habituellement dans la 
méme journée ou dans Ja journée suivante, ‘et la vaccination a 
toujours réussi sauf chez un seul, celui qui avait recu par 
kilogramme de son poids 10 grammes de sérum. Les expéri- 
mentateurs ne disent rien du nombre des inoculations sur 
chaque animal; nous supposons cependant quils en auraient 
fait mention si celles-ci avaient été fort nombreuses. L’absence 
présumée de cette condition si importante, ia quantilé relative- 
ment peu considérable du sérum injecté, le long intervalle 
écoulé entre la premiere injection de sérum et la vaccination, 
telles sont, il nous semble, leswaisons qui ont empéché Kramer 
et Robert Boyce dobtenir limmunité compléte, seul objet de 
leur recherche, et de découvrir les signes révélateurs d'un degré 
moindre d’immunité, * aa 

Landmann’, le 8 janvier 1894, communique au Congres des 
médecins de Francfort les expériences qu'il a faites pour résou- 
dre, entre autres questions, la suivante : « Le sérum du sang 
des sujets vaccinés contient-il des substances immunisantes 
contre la vaccine? » Ces expériences ont porté sur dix jeunes 
enfants. Huit d’entre eux ont regu sous Ja peau du sérum de 
veau vacciné, recueilli de 28 a 80 jours aprés la vaccination et 
injecté en une fois 4 la dose maxima de 1/800° du poids de cha- 
que enfant; les deux autres ont recu sous la peau, également a 
la dose de 1/800 de leur poids, du sérum de sang humain pro- 
venant d’une saignée faite 4 un médecin qui, quatre mois aupa- 
ravant, avait été revacciné avec succes. Tous ces enfants ont 
été inoculés 24 heures apres linjection du sérum et lous ont pré- 
senté, aux points d’inoculation, dans les délais habituels, de 
belles pustules de vaccine normale. A la question qu'il s’est 


posée, Landmann répond donc négativement, mais la comparai- 
* 
1 Lanomann, Substanées immunisantes du sérum sanguin des varioleux et des 
vaccinés. (Zeistch”. /. Hygiene, XVIII, 1895.) 


Re ve 


r * , r r 
IMMUNITE PAR LE SERUM DE GENISSE VACCINEE.® AB 
* 4 
* son de ses recherches aux ndtres montre gu il n'a pas employé 
le sérum de veau vacciné aux doses oti se révéle son actionimmu- 
nisante. 


La méme objection peut étre faite aux expériences plus 


cing veaux, du sérum d’animaux de méme espéce vaccinés avec 
succes et saignés de 8 & 12 jours apres la vaccination; la dose du 
sérum injecté a été de 30 c. c. dans le premier cas, de 60. ce. 
dans le second et de 100 c. c. dans les trois autres. Inoculés le 
_ lendemain de Vinjection de sérum, les cing veaux ont présenté 
des pustules normales : Beumer et! Peiper concluent & l’absence 
de substances immunisantes dans le sérum des animaux vaccinés. 
. De méme Hannover’, injegtant sous la peau d’un veau 
100 c. c. de sérum de veau vacciné, recueilli le 31° jour apres 
la vatcination, et inoculant cet animal 26 heures plus tard, a vu 

apparatitre aux points d’inoculation des pustules normales. 
- Rembold’ a eu Vidée, avant de recueillir le sérum des ani- 
maux vaecinés, de les soumettre & trois’ou quatre inoculations 
a successives, 2 des intervalles d’une ou plusieurs semaines, la 
f premiere de ces inoculations étant d’ailleurs seule positive ; 1 il 
leur a fait aussi une ou deux injections sous-cutanées de vaccin; 
ces animaux étaient des chevres. Le sérum ainsi obtenu, injecté 
vingt-quatre heures avant la vaccination, sous'la peau de trois 
veaux et d’une chevre, & des doses variant de 1/4500 au 
* 41/1200 de leur poids, n’a pas produit d’effets immunisants 

% “certains, sans doute én raison de l’insulfisance de la dose. 
Enfin les derniéres recherches parvenues 4 notre connaissance, 
dune fagon d’ailleurs tres incomplete, sont celles de Hlava *, de 
Prague, quia fait également des injections “sous-cutanées de 
sérum de veau vacciné d’une part a des veaux, a l’exemple des 
‘expérimentateurs précédents, mais aux faibles doses de 15a 
30c. c., d’autre part 4 des enfants, a l’exemple de Landmann, 
mais 4 des doses encore moindres, 3 49 c. c. au plus. Comme 
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4. Beumer und Perper, Ztir vaccine _Immunitit. Compte rendu in Centraldl. 
[. Bact. u. Parasit, XVM, n° 14-13, pw 469. 

2. “Cité par Rembold. 

3. Rempotv, Centralblatt f. Bacteriologie u. Parasitenkunde, XVUI, n° 4-5, 119. 

4. Hpava Janostav, Serum vaccinicum und seine Wirkung. Compte rendu in 
Centralbl. f. Bact. u. Parasitenk. XVIII, Bd. n° 44-45, p. 470. ¢ 


récentes de Beumer et Peiper‘ qui ont injecté, sous la peau de. 
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Rembold d’ailleurs, Flava avait pris soin, avant de saigner les 
animaux pour le récolte du sérum, de leur faire subir trois ino- 
culations successives et, bien entendu, la premiere de ces inocu- 
lations avait seule été suivie @une éruption de pustules vacei- 
nales. Le sérum ainsi obtenu et employé aux doses susdites 
aurait, dans quelques cas, manifesté par l’insuccés des inocula- 
tions ou l’aspect avorté des pustules un certain pouvoir immu- 
nisant. Bien que de tels résultats nous paraissent douteux, nous 
attendrons pour en juger de les mieux connailre. Quant aux 
autres recherches de Hlava sur le sérum provenant du sang 
recueilli le quatrizme jour aprés l'inoculation, elles n’ont avec 
les nétres aucune analogie et il pst inutile d’en rien dire ici. 


: CONCLUSIONS aS chara eee 


I. — Lesérum de génisse vaccinée, recueilli hors de la période 
virulente, de dix a cinquante jours apres la vaccination, posséde 
vis-a-vis de la vaccine inoculée des propriétés immunisantes. 

If. — Ltaction immunisante du sérum de génisse vaccinée 
est tres rapide. Une injection sous-cutanée, a dose suftisante, de 
ce sérum, faite immédiatement avant la vaccination” par de 
nombreuses inoculations sous-épidermiques, modifie le dévelop- 
pement de l’éruption vaccinale consécutive au “point de la faire — 
presque. completement avorter. 

III. — Tout au contraire, l'immunité consécutive a lintro- 
duction du vaccin sous’ la peau ne se révele que tardivement. 
Une injection sous-cutanée de lymphe vaccinale faite immédia- 
tement avant de nombreuses inoculations sous-épidermiques de 
la méme lymphe ne modifie en rien le développement de 
’éruption consécutive. Bien plus, une injection sous-cutanée de 
vaccin peut précéder d’un jour, de deux jours et méme de trois 
jours les inoculations sous-épidermiques sans manifester encore 
son pouvoir préventif par un changement dans l’aspect extérieur 
de Péruption vaccinale. 

IV. — La rapidité de Vaction immunisante du sérum de 
génisse vaccinée, mise en regard. de la tardive immunilé qui suit 
fe hapalation sous-cutanée du vaccin, suffit a démontrer que ce 
sérum,doit ses propriétés immunisantes a des substances solubles 


a 


i 


etnonala présence dans sa masse des microbes (encore inconuus) 
de la vaccine. ‘ 

V. — L’immunité consécutive a iGnceuaten sous-culanée 
du vaccin, lenté a apparaitre, puisqu’aprés trois jours elle ne se 
révéle pas encore, n’alteint que par degrés son parfait dévelop- 
2s etne semble complete que dans lecours du huitiéme jour: 

a ce moment, au moins, elle est devenue suffisante pour rendre 
stériles toutes les nouvelles inoculations faites sous l’épiderme. 

VI. — Liimmunité consécutive ala vaccination sous-cutanée, 


dans la période de développement graduel du quatriéme au hui- 


lime jour, se manifeste chez les animaux inoculés sous l’épi- 
derme dans cet intervalle de: temps, a laide d’i incisions, nom- 
breuses, par trois signes : 

1° Une partie des inoculations demeure tout a fait stérile ; 

2° Une partie donne naissance a des pustules plus ou’ moins 
petites, rudimentaires, seches et avortées. La proportion des 
inoculations stériles ou, presque stériles grandit avec le progres 
journalier de limmunité et permet d’en mesurer, a vue d’cil, le 
degré croissant; 

, 93° La virulence dela lymphe des éléments éruptifs pustuleux 
estplus ou moins atténuée, comme le démontrent les inoculations 
de ce liquide a des sujets non yaccinés, enfants ou génisses: elle 
peut avoir perdu de sa virulence au point de n’étre plus inoculable. 

VII. — Semblablement, l’action immunisante du sérum de 
génisse vaccinée, injecté sous la peau d'animaux de: méme 
espece inoculés. a l’aide d’'incisions nombreuses, se révéle par 
trois signes : | 

4° L’insuccés complet de nombre d’inoculations ; 

20 L’aspect rudimentaire et avorté des éléments éruptifs ; 

3° L’atténuation de la virulence du contenu de ces éléments. 

VIII — Le sérum de génisse vaccinée, injecté sous la peau 
d’un animal de méme espéce qu’on inocule aussitét apres. 
manifeste son pouvoir ‘préventif par des signes d’autant plus 
accentués qu’il est injecté, en proportion da poids de l’animal, a 
dose plus élevée. La dose minima, nécessaire ala manifestation 
, aes propriétés immunisantes de ce sérum, est relativement con- 
* sidérable. 7 

IX. — Le sérum de génisse vaccinée, injecté sous la peau 
d’un animal de améme espéce, qu’on imocule aussiidt apres, a la 
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dose d'un centiéme du poids de cet animal, lui cbnfere™ une 
| immunité incomplete, il est vrai, mais suffisante cependant 
‘ pour rendre stériles le plus grand nombre des inoculations, pour 
ae ‘donner aux rares éléments éruptifs qui apparaissent un aspect 
Bs! ‘ rudimentaire et avorté, et surtout pour faire perdre toute 
es virulence appréciable aucontenu de ces éléments, puisqu’il n'est 
< plus inoculable & des sujets non vaccinés. 

re . X. — L’action immunisante du sérum de génisse vaccinée se 
; “% révele encore par ses trois signes caractéristiques alors que Vin- 


its mais la suit a un intervalle de 24 et méme de 48 heures. , 

. Le sérum de génisse vaccinée possede done vis-a-vis de la 
Boi. vaccine, non seulement un pouvoir préventif, mais encore un 
ey" War pouvoir curateur, d’autant plus faible, il est vrai, que l’interven- 
tion thérapeutique survient plus tard apres Vinoculation. 

Be ? XI. — Le pouvoir immunisant du sérum de génisse vaccinée 
es) ne parait pas renforcé d’une facon appréciable, alors que l’ani- 
é mal quia fourni ce sérum a regu préalablement sous la peau, 
pendant quarante-deux jours consécutifs, une injection quoti- 
i »  dienne de virus vaccinal. 


* * " 


{ci s’arrétent les conclusions directement tirées de nos 
recherches expérimentales. Mais il nous a semblé que le résultat 
de ces recherches permettait d’aborder, en s’appuyant sur un 
a ei." terrainysolide, le probleme de la sérumthérapie de la variole, et 

BS qu’on pouvait regarder comme rationnel l'emploi contre cette 
aa maladie du sérum de génisse vaccinée, aprés ]Ja découverte de 
ses propriétés curatives vis-a-vis de la vaccine. C’est pourquoi 

Yun de nous s est cru autorisé a faire a dix-sept varioleux de tout 

Age des injectidns sous-cutanées de sérum de génisse vaccinée. 
Dernitrement (10 janvier 1896) il a présenté a la Société 


i, 3° jour de léruption, avait recu en injections sous-cutanées, 
Py dans l’espace d’une heure, plus d’un litre et demi de sérum, et, 
sans en éprouver aucun accident local ni général, avait rapide- 
ment guéri. Un prochain mémoire. fera connaitre ces essais 


ee . 
thérapeutiques. ; mS ‘ 
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TRAITEMENT DE LA SCARLATINE 


PAR LE SERUM ANTISTREPTOCOCCIQUE 
& Q 


£ 
Doe Par MB Dr ALEXANDRE MARMOREK ; 
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On ne connait pas encore le microbe qui cause la scarlatine. 
Mais il n’y a plus de doute sur le réle important que joue dans 
cette maladie, sep dans tanfd’autres, Vassociation du strepto- 
coque. On le trouve toujours dans la gorge duscarlatineux, et sa 
présence constante dans les complications fréquentes et redou- 
tables de la scarlatine, telles que bubons, ats ai endocardite, 
pleurésie, otite, ete., montre tout le danger de ce microbe greffé 
sur la maladie primitive. 

Ces faits cliniques et deslongtemps connus conduisaient ainjec- 
ter du sérum antistreptoccique' aux scarlatineux pour empécher 
les complications el laisser simplement se développer les effets 
du virus scarlatineux. Celui-ci, une fois débarrassé de V’influence 
fatale du streptocoque, nous parait peu dangereux, et le traite- 
ment de la scarlatine par un sérum qui ne combat que les effets 
du microbe associé, prend presque la portée d’une médication 
spécifique. ‘ : 

On a pu maintes fois observer que la gravité des épidémies 
est tres variable, et aussi que dans les mémes épidémies des cas 
bénins se rencontrent & cété des formes dangereuses, hyper- 
thermiques qui, avec des symptomes d’intoxication rapide, 
amenent une issue fatale. Mais dans les cas de scarlatine, méme 
dans les plus anodins, les complications streptocciques se mani- 


festent toujours, ne fit-ce que par une angine, ou pardes pens 


ou par des traces d’albumine dans l’urine. 
C’est a l'hopital Trousseau, dans le service de M. le D" Josias, 
que j’ai fait cet essai thérapeutique. Jadresse & M. le D* Josias 
4. Voir Annales de l'Institut Pasteur, juillet 1895. 
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ANNALES DE L'INSTILUT PASTEUR 
* = 
V’expression de ma profonde reconnaissance pour l'aimable obli- 


eeance avec laquelle il a mis son service 4 ma disposition. 

‘Le traitement dura du 16 octobre au 34 décembre 1895. La 
scarlatine était au commencement assez bémgne, mais prit vers 
la fin du mois de novembre une gravilé ¢roissante, de sorte 
qu’au mois de décembre les cas graves étaient en majorité. 

Pendant ce temps, 103 enfants atteints de scarlatine sont 
entrés dans le service ; sept n’ont pas élé traités par le sérum 
parce que leur maladie était trop éloignée’ du début et qu’ils 
noffraient que de la desquamation. 

*Un de ces enfants est spécialement intéressant. 

Il entra avec une néphrite datant de trois semaines ‘(0,6 0/0 
d’albumine) et il ne fut pas soumis au traitement par le sérum. 

“Apres deux mois de séjour dans le service, il le quitta sans 
étre guéri. Ses deux sceurs, qui tombérent malades un peu plus 
tard, furent injectées avec du sérum. Elles ne présenteérent 
aucune complication. 4 

Il reste 96 enfants traités par le sérum d’un pouvoir pré- 
ventif de 30,000. L’examen bactériologique démontra chez tous 
la présence du streptocoque seul ou associé ; d’autres microbes. 
Chez dix-sept enfants on, trouva le bacille de Loeffler. Quatre de 
ces derniers, entrés avec des signes dintoxication diphtérique, 
moururent malgré le traitement par les deux sérums. Ces 
enfants étaient tous restés plusieurs j jours chez eux sans traite- 
ment. Le premier vint dans le service de la scarlatine au qua- 
trigme jour de sa maiadie ; il recut pendant deux jours du sérum 
antistreptococcique ; puis, comme on s’apercut qu il avait la 
diphtérie, on lui injecta, le sixieme jour seulement, du sérum _ 
antidiphtérique. Il succomba a la double intoxication le neu-— 
viéme jour apres son entrée. ‘ 

Le second entre d’abord au pavillon de la diphtérie; apres 
quatre jours il passe dans le servicesde la scarlatine, et il 
présente, & ce moment, une angine gangréneuse étendue aux 
gencives et aux lévres, des bubons doubles du cou et un état 


A8 


Ane {4 A 1" ae 
)général tres mauvais. On lui donne en méme temps les deux 


sérums; les bubons disparaissent sans suppuration, les fausses 
membranes se détachent en partie, état général s’améliore, 
mais l'enfant meurt le huitigme jour par insuffisance cardiaque. 


Les deux autres périrent presque subitement, Yun, le troi- 
# 
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_sitme jour, l’autre, le quinziéme jour apres leur entrée, dans 
“une attaque d’urémie précoce. Leur urine ne contenait que tres 
peu d’albumine. 

Nous avons encore perdu'un enfant de deux ans dont la 
scarlatine évoluait d’une facon bénigne, sans que, pendant 
quinze jours, il ait présenté de fiévre, lorsque brusquement se 
déclara une pneumonie franche et double a laquelle lenfant 
succomba. 

Tous les enfants recurent, dés leur entrée, une dose de 10 c. ¢. 
de sérum antistreptococcique qui était doublée si l'état géné- 
ral était grave. Le traitement fut restreint aux injections du 
_sérum et aux lavages anliseptiques de la gorge. On répéta les 
injections journellement jusqu’a la chute de la température. 
Ordinairement, une 4 deux injections suffisent. Aussit6t qu’un 
bubon ou des traces d’albumine dans J’urine se montraient 
(bubons 19 fois, albuminurie 33 fois), les injections étaient de 

~ ‘nouveau reprises et continuées jusqu’a ce que l'état devint 

“normal. Les effets du sérum étant passagers, il convient donc de 
rester sur ses gardes, surtout dans cette maladie ot les compli- 
cations peuvent étre tardives, et de reprendre les injections 
_aussit6t qu’apparait une manifestation streptococcique. 

La quantité totale injectée & un enfant était de 10 c. c. a 
30 c. c. pour les cas ordinaires; elle fut portée dans les cas 

_ graves jusqu’a 40, 60, 70, 80 c.c. Cette derniére dose fut donnée 

a un enfant atteint de hneirtene scarlatineux. Chez un enfant 

: de quatre ans, atteint de broncho-pneumonie, on injecta 90 c. c. 
pour obtenir la guérison complete. 

*  Lreffet le plus net du sérum antistreptococcique se manifesta 
sur les bubons. Dix-neuf enfants montrérent, ou a leur entrée 
au service, ou plus tard, des bubons du cou. Les ganglions dégon- 
flerent tous sans Cee de sorte qu'il n’y eut pas un seul cas 
de suppuration. 

‘Une fois, malgré le <Canite, dans un cas trés grave, nous avons 
constaté une otite avec écoulement de pus qui cessa bientdt. 
Chez quatre enfants entrés avec une otite double, l’injection du 
sérum tarit promptement la suppuration. 


» . Si affection des reins se manifeste par apparition de traces 
dalbumine dans l’urine, une & deux injections suffisent pour 
rétablir état normal. . ‘ 
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Le sérum antistreptococcique n’a pas seulement empéché de ; 
graves complications, mais encore il produisit la chute rapide 
des fausses membranes de la gorge et la disparition du délire. 
Sous son influence, l’état général était sensiblement amélioré, le 
pouls devenait plus lent et plus fort. Lorsque Vélévation de la 


4 


température est due aux complications streptococciques, elle 


baisse aprés l’injection du sérum, tandis que la fiévre due au 
virus scarlatineux continue son évolution et que l’éruption scar- 
latineuse suit la marche ordinaire. , 
Ces derniers faits nous semblent venir a l’appui de l’opinion 
que la scarlatine n’est Bee causée par le streptocoque que nous 


‘ 


connaissons. 


Le sérum antistreptococcique n’a pas eu (comme nous l’avons 
d’ailleurs constaté en l’employant dans d’autres maladies) 
dinconvénient sérieux. Des érythemes passagers furent rare-. ~ 
ment remarqués. Mais il faut insister sur la nécessité d'une _ 
asepsie absolue dans la technique de l’inoculation. eS 

Nous savons bien que le chiffre des enfants scarlatineux * Y 
traités par le sérum est encore trop restreint pour tirer de cet : 
essai thérapeutique une conclusion définitive. : 

Néanmoins, nous signalons son action favorable sur les , 
bubons et sur l’albuminurie, et son influence pour prévenir les 
graves complications de la scarlatine. 

Aussi croyons-nous ‘que le sérum antistreptococcique peut, 
rendre de réels services dans le traitement de cette maladie. 
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CONTRIBUTION A LETODE “DRS LEVURES DE VIN 


Par BE. KAYSER. : 


A ‘ ‘ 

Lorsqu’on essaie d’appliquer & la fabrication du vin les 
procédés d’ensemencements de levures qui ont donné de si bons 
résultats en brasserie, on ‘rencontre des difficultés nombreuses, 
qui tiennenten partie & ce que le vigneron n’est pas maitre 
de son mout comme l’est le brasseur. D’une année A l'autre 
la composition du méme cépage varie, et comme on ne peut 
faire qu’un essai par an, l’expérience est longue & venir. Dans 
une méme année, dans,un méme vignoble, les divers cépages 
donnent des moiits de composition différente, et il n’est pas 
assuré que la méme levure ensemencée convienne ® tous. 

On“a jusqwici implicitement admis, en voyant la fermenta- 
tion se déclarer spontanément dans un mott de raisin, que la 
levure y trouvait un milieu trés favorable. Il y a du vrai et du 
faux dans cette opinion. II est certain, d'un cété, que le mout 
est en général trop acide comme milieu de fermentation. C'est 
unenotion sur laquelle Pasteur et Duclaux ont insisté. Il n’est 
pas douteux, d’un autre cdté, que dans la masse énorme de 
germes apportés par les grains de raisin, il ne sen trouve tou- 
jours de tres bien adaptés aux conditions présentes, et qui se 
développent de préférence. Quel rdle jouent dans cette adapta- 
tion les divers matériaux du mott yla température, etc.? C’est ce 
qu’on ne sait pas, et ce que je me Be proposé de rechercher. 

Nous ne sommes pas encore trés bien renseignés sur les 
éléments du mout : ce que nous y connaissons le mieux ce sont 
les acides fixes. On les savait formés de proportions variables 
d’acide tartrique et d’acide malique. M. Duclaux y a en outre 
signalé récemment les acides glucique, caprique et pectique. Bor- 
nons-nous pourtle moment aux deux premiers, les plus ancien- 
“‘nement connus, et demandons-nous d’abord si l’influence de 
Vacidité est la méme aux diverses temperatures, c'est-a-dire si 
une méme levure se comporte de méme dans le méme milieu 


plus ou moins acide a diverses températures. 
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J’ai pris pour cela de l'eau “b touraillons contenant 86%", 21 de 
sucre par litre. On en a fait 2 parties, dont une a été addi- 
tionnée en outre de 28,22 d’acide tartrique par litre. Chacun 
de ces lots a servi a faire deux fermentations, l'une 425°, l'autre 
4 35°. Voici les résultats de analyse du liquide fermenté. On 
n’en a relaté que les éléments esseutiels : l’acidité volatile est 
exprimée en acide acétique: le pouvoir ferment de la levure est 
la quantité de sucre transformée par wn gramme de levure. 
Deux levures, une levure de champagne (2) et une levure de 
vin du Midi (32) ont été essayées dans du moiit acide et du 
motitneutre. Les nombres sont des grammes par litre. 


® 
LEVURE 2 
a Mo ’ BS one 
a —— ~ < - De 
M. acide. M. neutre. M. acide. M. neutre. 

Extrait>.@....2.. 9.05 © 7.06 * 9.33 TAL 
Sucre oats Bed 0 0 ian 0 
Acide volatil...... 0.42 0.34 0.28 Oren 
Glycérines, 2.2. 9: 1.73 144 2579 2.86 
Acide succinique. . 0.62 0.28 0.97 0.44 
@VULE es. -se .39 1.43 1.09 
Pouvoir ferment. . 62, 60 71 85 


* 

On voit que cette levure, cultivée 4 température élevée, donne 
moins d’acide volatil, plus de glycérine et d’acide sucei nique ; 
elle a en outre un pouvoir ferment plus grand, ce qui veut dire 
quil s’en forme moins pour transformer la méme quantité de 
sucre. On voit aussi quil y a un peu moins d’acide volatil pro- 
duit dans le modt neutre que dans le motit acide, mais que c’est 
Vinverse pour la glycérine a 35°. Les quantités | de levure sont a 
peu prés les mémes, car, a raison de la variation de poids de 
la levure du commencement a la fin dune fermentation, il n’y 
a pas lieu d’attacher une grande importance aux différences 
signalées dans le tableau. Voyons maintenant ce que donne 
Vautre levure dans les mémes conditions. 


a 
5 LEVURE 32 
& 250 a 350 
ee —— = ee — 
M. acide. M . neutre. M. acide. M. neutre. 
Pix traiteney eee Ress 6.10 6.75 13.65 7.90 
Sucre restant..... 0 0 6.410 : 0 " 
Acide volatil..... 0.45 - 0.16 0.39 = 0-31 
Glycérine......4.! 3.47 3.08 4 AT 3.44 
Acide succinique.. 0.89 0.64 0.80 0.89 
Wevorew) eee © 41.91 2.19 0. ONT 
Pouvoir ferment. . 46 Bile 425 419 
a 
> 4 
w 
‘ 
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Ici la levure donne, a température élevée, plus d’acide volatit, 
et des quantités variables de glycérine et d’acide succinique; 
comme Ja précédente, elle se multiplie moins & haute tempéra- 
ture, et elle y a un pouvoir ferment beaucoup plus grand, ce 
qui ne veut pourtant pas dire que la fermentation soit plus 
rapide, ° 

La glycérine et l’acide succinique sont encore ici en plus 
grande quantité dans le motit acide que dans le modt neutre, 
la levure en plus faible quantité. Quant A Vacide volatil, 
sa variation est minime a 25° d’un modt & Vautre, et faible 
4 35° ' 

Kn somme, ces deux levures ne se comportent pas du tout de 
méme vis-a-vis dela température et de |’acidité. Ce quelles con- 
servent de commun, ce sont les propriétés d’espéce, l’augmen- 
tation du pouvoir ferment avec latempérature, mais les pro- 
priétés de race sont variables de lune & l’autre. 


* 
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Ces premidres dilférences étant relevées, il devenait inté- 


-ressant de voir si des acides différents se comportent de méme 


lorsqu’on les emploie aux mémes, doses on a peu pres. 

Pour cette expérience, 37 des levures de vin existant au 
laboratoire ont été ensemencées dans de l’eau de touraillons 
additionnée de 1968, 22 de saccharose par litre. Le lot I était 
laissé neutre; le lot II était additionné de 5,71 d’acide tartrique 
par litre; le lot III, de 58°38 d’acide malique, soit 6,02 d’acide 
tartrique par litre. 

La température était de 25°: quand la fermentation princi- 
pale a été terminée, les liquides 1 419 ont été étudiés de suite. 
Les autres, abandonnés au laboratoire pendant six semaines, ont 
subi un pp aceoemont de fermentation nouvelle pendant les 
chaleurs de l’été. On a dosé et inscrit : 

En ale poids de levure produite ; 

Kn p la quantité de sucre restant aprés la fednentation; 

En ¢ le pouvoir ferment tel que nous l’avons défini plus 
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se 


Q 49 86 | 91.3 | 68. | 1.5% | 66.6 | 84 | 29.16 | 46.9 | 69 
ts 8.94 | 92.0 | 53° | 8.9% | 62% |_ 44 3.70 | 42.3 | 4 
( BoA) RS V2 eget ee ies Ra MESON |e oR Beta 
yh \ ta 3.00 9.5 62 (EBB Tao 90) 3/000) 220 58 
i) 3.02 0) 6A\! | 2.34 NBS.71 60) 1 LOGIE 31 651 8% 
[Dae 3,62 0 She | 2.74 | 78.7 | 43° | 2.8% | 49-01 56 
14, S27 ON ONS Le NO gl SOME ly SOminlpers Omi Ine Opler s Omd 65, 
1G 3.54 | 45.9 | D4 9236) | 7BEO 5d 9 24 32.7 |) Th 
19 3.32 [384 59 1.60 | 53.4 90 2 02 | 39.2 77 
> 4 
2 1.58 0 ws] 1 Om | 438 3) 492 0 102 
* 26 12418 0 81 A 48 0 130 | 1.56 | g0 126 
34 2.06 0 95) 14.38 | wD le 188) 4.60 | 3.6 | 190 
33 42 | 4.3% 92 1.40.) 2.9] 438 | 4.64 | 8.9 |) 447 
36% ¢ 10° 34° () 83 |. 74 6.0 109 | 4.98 Ba. 93 
aes "2.76 0 TMi [4 ASTOR SY BS TG ASR SS 
f (= é 
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Dans ce, tableau on trouve d’abord Ja pcueauen de faits 
connus. On voit en particulier, par la comparaison des poids de 
levure (a) et des pouvoirs ferments dans tous Tes lots de la pre- 
mieére série ot la fermentation principale lait seule achevée, et 
dans les lots dela seconde série ow le sucre ayait 4 peu pres ou 
méme tout a fait disparu, que dans cette fermentation secondaire 
il ya diminution du poids de la levure, bien que le sucre 
continue 4 fermenter sous linfluence des globules dont la vie 
continue. Le pouvoir ferment augmente donc: cest cerqu’avait 
montré M. Duclaux. [] est vrai qu’ici les levures sur lesquelles 
porte cette comparaison sont différentes, mais les différences 
entre le ee et le second lot sont si constantes et si régu- 
liéres qu’on ne saurait avoir le moindre doute sur la justesse de 
la conclusion. © ‘ 

On voit aussi que la fermentation est plus rapide’ dans les 
moiits neutres que Cons les mots acides, c’est ce qu’avait vu 
Pasteur dans les premiers travaux sur la fermentation alcoolique. 

Au point de vue de V’action exercée par les deux acides tar- 
trique et malique, employés a des doses sensiblement équiva- 
lentes, les levures se divisent en 2 Sranges: 

ee unes, comme 2,5, TAL, 12, 14, 16, 19, ont une activilé 
plus grande en présence de Pavide cauligbe que de l’acide tar- 
trique. Il semble en étre de méme (mais avec des différences 
plus faibles, la fermentation étant plus prés de sa fin) pour les 
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levures 31 et 36. Ce sont les plus nombreuses. De la cette conclu- 

* sion que l’acidité due a l’acide malique est en général plus favo 

rable aux levures que l’acidité produite par thaoide tartrique. 

2 D’autres levures, la levure 6, par exemple, et la levure 33 
semblent au contraire préférer Vacide tartrique. Il est évident 
qu entre ces deux termes extrémes on pourrait trouver des levures 
s'accommodant également bien des deux acides: le tableau en 
renferme peut-étre. Mais il n’est pas nécessaire d’en chercher. 

Enfin, la seconde partie du tableau, relative a des fermenta- 

‘tions terminées, montre que le pouvoir ferment est toujours plus 
élevé, pour une mémé levure, avec l’acide lartrique qu’avec 
Yacide malique. Il montre aussi, et cela confirme ce que nous 
ayions vu plus haut, qu’il est plus élevé pour des liquides acides 
que pour les mémes milieux neutres. Donc il y a moins de levure 
formée, dans les milicux acides; elle y est proportionnellement 
plus active, c’est-a-dire qu'elle peut faire fermenter un poids plus 
grand de sucre ; ‘elle a un pouvoir ferment plus grand en pré- 
sence de l'acide tartrique. 


; I 
* : ; 
Apres étre arrivé a ces conclusions, il fallait se demander si 
elles ne dépendaient pas des doses d’acide mises en action. 
; Dans les expériences ci-dessus, les acides tartrique et malique 
*  étaienta peu pres en méme proportion pondérale ; mais il pouvait 
se faire que les levures qui préferent l’acide malique et l’acide 
tartrique, pour un cert ain degré de concentration, se compor- 
tent tout autrement pour une concentration différente. J’ai 
done fait des expériences comparatives avec les trois acides les 
plus répandus dans les jus naturels, les acides tartrique, malique 
» et citrique, en les prenant chacun aux trois degrés de dilution 
_indiqués dans le tableau suivant, qui correspondent a un équi- 
valent, un demi-¢quivalent et un quart d’équivalent d’acide par 
- litre. La correspondance n’est qu "approximative, & cause de la 
. formation de précipités en présence de la chaux de l’eau de 
touraillons ; mais elle suffit pour objet que nous avons en vue. 
Jai opéré avec 3 levures. La levure 7 du tableau précédent 
es une levure basse, de Saint- Emilion. Me levure 12 est une 
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levure @’ Espagne. i levure 7 est une levure haute de Portugal, | 
supportant bien comme la précédente, l’action des hautes tem-¢ 4 
pératures; elle se dépose en grumeaux au fond du matras. i ; 

L’eau de touraillons contenait a l’origine 162 gr., 3 desaccha-  * 


rose par litre. Voici un tableau résumant les résultats de Ta fer-- 
mentation, l’acidité totale évaluée en acide tartrique, Vacidité + 
volatile en acide acétique, et le sucre restant aux deux tempé- ‘a 
ratures de fermentation 25° et 35°. re 


4 = 
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az 
LEVURE: 7 *# °° ‘ ) 
+ 1 A 
MILIEUX a] A 250 @ & 350. 
DE CULTURE : i + ht; 
—_ —— —— = ira. <a ee ; a 
Acide _tartrique.| Ac. totale. Ac. volat. | S. restants | Ac. totale. | Ac. volat. S. restant. ~y 
7 io 8.14% 1.45 39.0 9,49 A 45 86.8 + 
SOF 538 0.62 3.6 4.99 0.56 32.6 “a 
A. $7 » 3.39 0.45 3.5 3,43 0.44 ay ee | : 
Acide malique. | P le 
6.70 7.80. 0.46 2.7 8.63 0.43 6.0 
3.35 4AY 0.3: 3.2 4830) | Ih 80-89 31.7 7 
1.67 3.20 0.22 Sine, ee 8205 0.30; | 4.9 a 
Acide citrique. ; 
7.00 854 0.55 2.9 8.2 | 0.70 60.3 Pm 
3.50 5.07 0: S8see Weed 4.85 0.42 29.7 
A 15 a 0,30 2.6 3,10 0832 ens one: 4 
LEVURE 12. ‘ 
Acide tartrique.’ 9 * 
7.50 9.68 1.35 40.8 8.88 Bae 8t.3 
BL Mie 5 83 0.94 7.8 5.43 | 0.88 49.0 a 
1.87 3.49 0.55 2.0 304% 0.59.: # 34,9 ‘4 
Acide malique. ; : Mi 
6.70 8.33 0.63 47 7.85 0.64% Son a 
3,35, £91 045 2.8 4.68 0.52 32.5 , ace 
(67 308 0:35 205 3°04 ost  |* 32.0 3 
Acide citrique. 
7.00 7.02 |» 40.85 bt 8. 46 0.78 39.2 | 
Bee ie ete 0.49 207 4.74 0.34 30.5 ee 
4.75 3.26 0.39 traces 3.04 0.50, SOB ce ke 
, LEVORE 71. * rl 
Acide tartrique. ‘ "| 
7.50 9.07 0.96 27 9.0% — 68.6 : 
3.75 5.29 O57 203 4,90 OR55o ease) 4 
1.87 Sel 0.35 3.5 3.20 0.39 28.3 eae 
Acide malique. ‘ * ie 
Ws m\ » 8.46 0.39 2. 3h 8.08 0.50" 20.4 2s , 
3.35 LTT 0.32 3.2 Wee 0.36 21.9 ¥ 
1.67 3.23 0.26 QM.» 3.40 0.29 10.4 : 
Acide citrique. x 
7.00 8.80 0.65 24 9.93 0.7% Se .6 1 
3.50 4.86 0.3 2h 5.04 0.3m 110 Bg anes 
4.75 B37 2 ~9 4 3.37 0.27 94 « 
9 «a . ‘. 
L’étude comparative des nombres de ce tableau conduit aux 
conclusions suivantes : é ‘ 
> . : % fi 
? > ot alee 
. ° ” 5 % 
’ 
4 bi ‘ 
‘ ° os 


CONTRIBUTION A L°ETUDE DES LEVURES DE VIN o7 


En premier lieu, l’acidité volatile décroit pour les 3 levures 
et pour les 3 acides avec le degré dacidité, en méme temps que 
les conditions de fermentation deviennent plus favorables. Ceci 
confirme cette notion, apportée par M. Duclaux, que les acidilés 
volatiles sont des produits de souffrance de la levure. 

De plus, pour une méme quantité de sucre fermenté, il ya 
plus d’acides volatils & 35° qu’a 25°. 

Ces acides volalils sont en outre plus abondants avec l’acide 
tartrique qu’avec Vacide citrique, avec l'acide citrique qu’avec 
acide malique, ces acides étant pris au méme degré de concen- 
tration: cette différence est surtout sensible pour les liquides les 
plus acides. 

Cette méme différence se retrouve encore presque aussi nette 
quand on compare les quantités de sucre restant, surtout a 35° 
ot. ces quanlités sont assez grandes. C’est donc encore, sous ce 

point de vue, l’acide malique qui est le plus favorable a la fer- 
mentation. Sa réaction physiologique ne marche donc pas de 
pair avec la réaction acide. 

Si nous comparons maintenant les diverses levures entre 
elles, nous voyons que c’est la levure 7 qui supporte le moins 
bien la présence des acides, et la levure 71 qui les supporte le 

“mieux, lorsqu’ils sont abondants. Pour des doses plus faibles, 
les levures s’équilibrent mieux. 

Je ne reléve pas, pour abréger, d’autres différences d’ordre 
secondaire, inscrites dans le tableau qui précéde. On pourrait 
faire voir que ces levures, qui se différencient vis-a-vis de l’action 
des acides, ne se différencient pas moins quand on compare pour 
elles le rapport de l’acidité volatile produite par la fermentation, 
2 lacidité totale résultant de cette fermentation, c’est-a-dire a 
Vacidité inscrite dans la seconde colonne, de laquelle on re- 

‘tranche l’acidité originelle inscrite dans la premiére. 

Jeme contenterai d’ajouter un dernier trait. J’ai profité de ce 
que la levure 71 donne de gros grumeaux et. est par 1a trés facile 
a fillrer, pour la peser. Le tableau suivant donne, pour chacun 
des 3 acides, le poids de levure forméc et le pouvoir ferment de 
la levure, c’est-a-dire la quantité de sucre transformée par 
1 gramme de levure. On y a joint, dans la derniére colonne, la 
quantilé d’acide volatil produite par 1 gramme de levure pour 
Jes diverses concentrations. 
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MILIEUX POIDS DE LEVURE POUVOIR FERMENT ACIDE VOLATIL 


de a ' f a #, oe ‘ann = 
culture, 250 350 250 350 250 30 
Acide tartrique. 
7.50 0.865 0.640 158 149 { A0-* == 
ey va 0.990 0.975 164 132 0.57 0.56 
1187 4.220 AS ORD 132 _ A127 0.28 0.36 
Acide malique. 

‘ ‘6. 107. 4.250 Is) 429 114 3 0.39 
Oman) 4 421) 1.450 413 424 ().22 0.31 
Or 4 435 1.410 VAS 109 0.17 0.20 

Acide citrique. " 1 
7.00 4.025 0.705 158 447 0.63 1.0% 
3.50 4.225 4.295 432 419 0,24 0.28 
(7) 4 425 1.385 AVA ge = (42 0.416 0.419 


‘ 

On retrouve pour l’acide volatil produit par un gramme de 
levure des différences de méme nature que celles quenous avons 
relevées plus haut. Il diminue encore avec la richesse en acide, 
et décroit pour une méme concentration, dans le méme ordre que 
plus haut, acide tartrique, acide citrique et acide malique. 

Le pouvoir ferment augmente aussi avec la concentration, 
mais moins. Pour une méme concentration, il est encore plus 
élevé avec l’acide tartrique qu’avec l’acide malique. 

Quant aux poids de levure formée, ils augmentent en sens 
inverse, 4 mesure que la diminution d’acidité favorise davan- 
tage la multiplication des levures et provoque moins leur épui- 
sement. Cette augmentation est surtout marquée pour l’acide 
tartrique. Au point de vue de la multiplication de lalevure, les 
quantités d’acide équivalentes par litre sont les suivantes : 
acide tartrique, 1¢",87; acide cilrique, 3¢', 50; acide malique, 
6s",70. Ce somt a peu pres les proportions 1, 2, 4; et les acides 
sont bien dans i’ordre que nous leur avons constamment trouvé. 

En résumé, plus on étudie les levures, plus on voit qu’il y a 
des races nombreuses, ayant des pronriétés différentes, et pou- 
vant se prétera des conditions tres variées d’existence. Choisir 
celle de ces races qui convient le mieux pour tel ou tel cru, pour 
telle ou telle année, n'est pas une chose facile; mais, en dirigeant 
convenablement ses tatonnements, on peul trouver des solutions © 
approximatives et pratiquement suffisantes. 

Telle doit étre la principale préoccupation des stations d’ceno- 


logie que le ministére del’Agriculture cherche a multiplier, dans 
Vintérét de tous. 
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“SUR LES ODEURS DE PUTREFACTION 


REVUE CRITIQUE : 

L’idée de mauvaise odeur et l’idée de putréfaction sont tellement 
connexes que, d’ordinaire, on ne les sépare pas, et méme qu’il y a des 
mémoires scientifiques dans lesquels, sans examen microscopique, on 
a conclu de l’absence d’odeur a l’absence de microbes. Ces deux phé- 
noménes sont pourtant nettement dissociés depuis que Pasteur a montré 
qu’il pouvait y avoir décomposition a l’abri de lair, c’est-a-dire putré- 
faction du lactate de chaux, sans que le liquide cesse d’étre 4 peu pres 
inodore. L’hydrogéne qui se dég&ge dans ces conditions, ne trouvant 
dans le liquide que des substances sur lesquelles il est sans action, 
reste pur. Quand les gaz deviennent odorants, c’est que la matiére qui 
se décompose est plus complexe, et Vodeur qu'elle répand en se pu- 
tréfiant dépend de la nature des corps qu'elle contient. 

Quels sont les éléments odorants des gaz putrides? Ils sont encore 
‘mal connus. L’hydrogéne sulfuré y tient une bonne place, tantdét a 
Vétat de gaz, tantot 4 l’état de vapeurs de sulphydrate d’ammoniaque. 
s y a aussi des vapeurs de mercaptans éthylique et méthylique, dont 
Vodeur est forte et caractéristique. Ce sont la surtout les formes d’éli- 
mination des composés sulfurés. Les formes d’élimination du phos~ 
phore sont moins connues, et c’est surtout du soufre et ‘de ses com- 
posés que nous aurons 4 nous occuper dans cette étude. 

our la conduire avec quelque méthode, demandons-nous d’abord 
dquel état et sous quelle forme le soufre existe dans les tissus vivants, 
animaux ou végétaux. Tout d’abord, nous le trouvons sous forme de 
sulfates neutres de chaux, de potasse, de soude ou de magnésie. Bien 
que ces composés soient stables, ils peuvent dans certaines conditions 
étre décomposés et réduits par certains microbes, et c’est pour cela 
que nous les faisons intervenir dans cette énumération. 

Vient ‘ensuite le soufre combiné Ala matiére organique. On sait 
quwil y en a dans toutes les maticres albuminoides, et méme « wil 
semble y éxister 4 deux états. Une partie semble faiblement combinée, 
et est facilement transformée en sulfure par l’ébullition avec une lessive 
» légére de potasse ou de soude. Une autre portion résiste obstinément a 
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, ae 
ce traitement, et ne se laisse atteindre que lorsqu’on attaque la matiére 


albuminotde par ‘fusion avec le nitrate de potasse et un alcali. On 
la trouve alors 4 l’état de sulfate. Ces deux fractions du soufre de 
la matiére albuminoide ne seront pas évidemment aussi attaquables 
Vune que autre par les phénoménes ede putréfaction. 

Dans les tissus qui peuvent subir la putréfaction, il n’y a pas que 
de V’albumine ou de la fibrine, il*y a aussi les produits de la vie cellu- 
laire, les réserves organiques de la cellule et ses sécrétions. Si “on 
veut avoir une idée de ces derniéres substances, il faut avoir recours 
& Pexamen de l’urine, qui est leur voie d’élimination. 

Or, dans urine on trouve aussi deux grandes catégories de com- 
posés sulfurés. D’abord ce qu’on appelle les acides sulfo- conjugués, 
découverts et étudiés surtout par Baumann. Ce sont surtout les acides 
phénol - et p - crésol-sulfuriques, les acides scatoxyl] et indoxylsul- 
furiques. Les corps auxquels ils donnent naissance en se décomposant, 
phénol, crésol, indol, scatol sont trés désagréablement odorants, et 
jaurais pu les compter parmi les agents de la porrtaite si je n’avais 
voulu borner cette étude aux gaz contenant du soufre ou du phosphore. 
A cété des acides que je viens d’énumérer, il faut placer ‘les acides’ 
sulfo-conjugués de l’acide pyrocatéchique. Au soufre de ces diverses 
provenances nous appliquerons le nom générique de soufre acide. Par 
contre, nous appellerons, avec Salkowski, du nom de soufre neutre 
celui qui provient des composés de ‘urine appartenant au groupe de la 
cystine, de l’acide rhodanique et des autres combinaisons mal connues. 
Cette portion n’est pas négligeable, car elle constitue, d’aprés Sal- 
kowski, 18 0/0, et d’aprés Lépine, 20 0/0 du’soufre total de Purine. 

A ce soufre combiné, il faudrait peut-étre joindre du soufre en 
nature et trés finement divisé, dont quelques faits m’ont paru indiquer 
la présence, et qui se comporte comme le soufve faiblement combiné 
que nous avons signalé plus haut dans la matiére albuminoide. 

Ce qui caractérise ce soufre libre et le soufre faiblement combiné, 
c’est la facilité avec laquelle ils se transforment en hydrogéne sulfuré 
sous l’influence de l’hydrogéne naissant. De sorte que si on introduit 
par exemple de la fleur de soufre dans un milieu ot une bactérie, du 
reste quelconque, améne un dégagement d’hydrogéne, cet hydrogéne 
devient de suite odorant. C’est ce que Miquel! a montré le premier, 
d’une fagon nette, 4 aide d’un bacille découvert dans une eau d’ézout. 
Mis en contact avec un liquide un peu nutritif, exempt de soufre et de 
toute substance sulfurée, il dégage de acide carbonique et de ’hydro- 
géné. Vient-on a introduire dans ce milieu des fragments de soufre, 
du'soufre en fleur, méme un morceau de caoutchoue sulfuré, on obtient 


1. Fermentation sulfhydrique. Bull. de la Soc. chimique, t. XX, p. 127, 1879. 
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une production continue d’hydrogéne sulfuré qui provient, non du 
phénoméne de nutrition, mais du dégagement d’hydrogéne dont 
s’accompagne ce phénoméne. 

Si le liquide ot se fait cette hydrogénation du soufre est alcalin ou 
le devient par suite d’une action microbienne concomitante, on a du 
sulfhydrate d’ammoniaque au lieu d’hydrogéne sulfuré. Bref, ici le 
phénoméne est tres net et son interprétation trés facil2: c’est par suite 
dune réaction @ordre purement chimique que le gaz sulfhydrique 
est produit. 

Il y a d'autres cas de production d’hydrogéne sulfuré dont Vinter- 
prétation est moins facile. Dumas‘ a, par exemple, remargué qu’en 
mettant de la fleur de soufre dans une fermentation alcoolique en train, 
on, voyail apparattre « avec l'acide carbonique quelques centiémes 
d’hydrogéne sulfuré exhalant lodeur d’oignon ». Il ne se dégage 
pourtant pas d’hydrogéne dans la fermentation alcoolique ordinaire. 
Des” analyses nombreuses et précises ont prouvé. L’origine de cet 
hydrogéne sulfuré est donc restée douteuse jusqu’au jour ou M. Rey- 
Pailhade * a montré qwil y avait dans la levure une substance soluble 
dans l’alcoo!l et capable de réduire a froid le carmin d indigo et de 
donner de. I’hydrogéne sulfuré avec la fleur de soufre. Nommer, comme 
ilVa fait , philothion une substance qu’on n’a pas isolée, et qu’on ne 
connait que par une ou deux de ses propriétés, est peut-étre un peu 
risqué, au point de vue chimique. Mais ce qui est intéressant dans ce 
travail, au point de vue ou nous nous sommes placés, c’est qu’il nous 
donne une explication de l’expérience de M. Dumas, et une explication 
dans laquelle il ne s’agit plus d’une action latérale comme tout a 
Vheure, mais d’une action due a une substance existant dans le proto- 
plasma de la cellule, c’est-a-dire d’une action protoplasmique. 

Ici nous entrons sur un terrain beaucoup plus difficile, mais que 
nous devons pourtant aborder, ne fut-ce que pour montrer que les 
discussions qui ont eulieu récemmenten Allemagne, au sujet dela for- 
mation d’hydrogéne sulfuré par les bactéries, et auxquelles ont pris 
part Petri et Maassen’, Rubner‘’, Stagnitta-Balestreri* et d’autres 
savants, sont vaines, lorsqu’on n’établit pas une distinction entre les 
actions protoplasmiques et les actions chimiques. ' 

“Les savants’ que je viens de nommer ne semblent pas avoir 
connu les expériences de Miquel, ni celles de Virchow et de Kaulin sur 


1. Recherches,sur la pormentetian alcoolique. Ann. de ch. et de phys. 5° S 
Comvillisepenon, 1814. 
Comptes rendus, t. CVIL et CVIH. — C. rendus de la Soc. de biol., 1893, p. 46. 
3. Arb. a. d. Kais. Gesundheitsamt, t. VII, 1893. 
4. Archiv. f. Hygiene, t. XVI, 1893. . 
5. Archive f. Hygiene, t. XVI, 1893. 
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les actions réductrices de certains’ microbes anaérobies, ni la partie des 
expériences ‘de Rey-Pailhade publiée dans les Comptes rendus. Ils 
discutent par suite la question de savoir si la formation d’hydrogéne 
sulfuré est toujours accompagnée de la présence d’hydrogéene 
naissant, et jusqu’’ quel point elle est entravée par la présence de 
Voxygéne, c’est-)-dire parle caractére aérobie ou anaérobie du microbe 
mis en action. * 

Je crois qu’aucune discussion établie surune pareille base ne peut 
aboutir. Le caractére aérobie ou anaérobie d’une espéce vivante n’est 
pas un caractere absolu: c’est une résultante, comme je le faisais 
déja remarquer en 1883 dans mon traité de Chimie biologique. Chaque 
cellule vivante estle siége 4 la fois de phénoménes d’oxydation et de 
réduction, d’actions aérobies et d’actions, anaérobies. Dans les oxyda- 


tions les plus franches accomplies par les microbes, par exemple dans 


la transformation de l’alcool en acide acétique par le mycoderma acett, 
il y a croissance de la plante, formation de tissus vivants, c’est-a-dire 
toute une série de phénoménes essentiellement réducteurs. D’autre 
part, dans les phénoménes vitaux des anaérobies, par exemple dans 
la levure de biére vivant aux dépens du sucre, il y a a la fois oxyda- 
tion pour la formation d’acide carbonique et réduction pour la forma- 
tion d’alcool. Ces deux phénoménes opposés ne s ‘accomplissent, méme 
nécessairement pas sur le méme point du protoplasma,vet rien ne nous 
dit que dans une cellule de levure de biére, V’alcool ne soit fourni 4 un 
pole et l'acide carbonique a Paatre, ‘de méme qué!’ hydrogene et ’oxy- 
géne se dégagent d'une facon régulidre et en proportions constantes 
aux deux extrémités d’une colonne d’eau traversée par un courant.” 
Si on recule devant une image aussi précise, on est pourtant obligé 
de reconnaitre que certaines régions du protoplasma peuvent devenir 
le siége de phénoménes de réduction, tandis que d’autres le sont de 


. phénoménes Woxydation, Et c’est peut-étre pour cela que, dans un 


grand nombre de cellules animales ou végétales. on trouve ' simulta- 
nément le philothion de M. Rey-Pailhade, et la Jaccase de M. Bertrand, 

deux noms aussi impropres l’un que l’autre en ce sens qu’on ne sait 
pas a quoi ils se rapportent, mais que l'on peut prendre 
comme représentant: le philothion, une substance hydrogénante’ et 
douée de propriétés réductrices, la laccase une substance douée de 
propriétés oxydantes. 

Le caractére aérobie ou anaérobie d’une espéce vivante résulte de 
la combinaison de ces deux actions inverses, mais il"n’ implique pas 
du tout, comme semblent l’admettre MM. Petri, Maassen, Rubner, 
dans leurs raisonnements, |’absence totale de l’un d’eux. Un courant 

we 


4. Rey-Pamuane, Comptes rendus de l'Ac. des Sc., décembre 1893. 
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d’oxygéne ou d’air qu’on envoie dans la culture d’un microbe anaéro- 
bie n’empéche pas plus les actions anaérobies de se poursuivre a 
Vintérieur du protoplasma qu’un courant d’air envoyé dans une cave 
ou il y a du raisin en fermentation n’empéche cette fermentation anaé- 
robie de se poursuivre dans les foudres. Dés lors, il est inutile de suivre 
les détails de l’argumentation relative 4 lorigine aérobie de l’hydro- 
gene sulfuré. Il nous suffit de savoir que la formation dece corps peut 
résulter parfois d’une action latérale a la nutrition, résultant du 
dégagement d’hydrogéne naissant ; et tantot n’exige pas du tout la 
présence d’hydrogéne naissant et provient d’une action protoplas- 
mique, agissant parfois avec Vintermédiaire d’une substance soluble 
dans |l’alcool, un philothion quelconque. 

Cette action protoplasmique, qui peut s’exercer a l’extérieur sur le 
soufre en fleur introduit dans le liquide, par l’intermédiaire du philo- 
thion soluble, peut naturellement s’exercer aussi, avec ou sans cet 
intermédiaire, sur le soufre contenu dans la cellule, le soufre libre, le 
soufre acide, le soufre neutre, et le soufre de la matiére albuminoide. 
Elle est indispensable, d’un autre cdté, pour réduire le soufre des 
sulfates, auquel j’arrive maintenant. oe 

Cest M. Plauchud ' qui, 4 maconnaissance, a le premier montré par 
Vexpérience la réduction bactérienne des sulfates introduits ou exis- 
tant naturellement dans l'eau et pénétrant dans le protoplasma micro- 
bien. I ne peut pas, en effet, étre question ici d’une réduction extra- 
cellulaire, car ’hydrogéne naissant est sans action sur le sulfate de 
chaux, et tel parait étre aussi le cas du philothion de M. Rey-Pailhade. 

En somme, c’est toujours l’action protoplasmique qui intervieph 
par des voies diverses dans ces proces d’hydrogénation yariés, tantot 
en donnant de ’hydrogéne naissant ou du philothion qui peuvent agir 
en dehors de la cellule, tant6t en maintenant l’action localisée en cer- 
tains points de la cellule elle-méme. De cela, nous concluons tout de 
suite que la propriété de produire ou de ne pas produire de l’hydrogéne 
sulfuré ne peut pas étre une propriété absolue. Elle dépend de la 
nature de l’aliment offert. Nous nous expliquons que telle bactérie qui 
ne donne pas d’acide sulphydrique dans le bouillon ordinaire en donne 
dans le bouillon peptonisé. La méme bactérie pourra, avec certains 
aliments qui lui permettront de dégager de l’hydrogéne naissant, aller 
hydrogéner la fleur de soufre autour d’elle; et ne pas y toucher dans 
d’autres cas. . 

A ces causes de variation dans le résultat définitif, c’est-a-dire dans 
Podeur plus ou moins putride des gaz de la putréfaction, il faut en 
ajouter d’autres. L’hydrogéne sulfuré produit peut, a son tour, 


. 


4. Comptes rendus, 29 janvier 1877 et 26 décembre 1882. 


eames 


re ORO ne 


- 


Se a doar ae ee fie 
eee ee eee eee 


Fe oes 


| Las ee ote = 


‘ alibi 
% 
64 ANNALES DE L°INSTITUT PASTEUR. 


étre détruit soit par oxydation spontanée et purement chimique, soit 
par une autre voie qui était ignorée il y a quelques années, par voie 
microbienne. pn) 

MM. Gayon et Doumer* ont montré les premiers, en 1882, que des 
eaux de Luchon, conservées au contact de lair pur, aprés stérilisation, 
ont gardé sans diminution sensible leur agent minéralisateur (sulfure 
et hydrogéne sulfuré) tandis qu’il a disparu rapidement dans les mémes 
eaux non stérilisées, ou stérilisées et ensemencées avec une goutte 
d’eau naturelle. Si on ajoute a cela les découvertes bien connues de 
M. Winogradsky, sur la transformation en acide sulfurique de l’hydro- 
géne sulfuré et du soufre déposé dans les cellules des sulfuraires, on 
voit qu’il y a, pour la transformation totale de l’hydrogéne sulfuré 
en acide sulfurique. une formule biologique assez large pour permettre 
d’expliquer toutes les variations possibles dans le caractére plus ou 
moins odorant des gaz d’une putréfaction, et pour faire comprendre 
combien étaient dans l’erreur ceux qui ne voyaient de putréfaction que 
la ot il y avait des gaz putrides. i 

On comprend, avec ce qui précéde, Ja variété infinie d’effets résul- 
tants auxquels peuvent conduire des actions protoplasmiques en somme 


-identiques. Aces effets pourront venirs’ajouter des actions latérales. Si 


par exemple l’hydrogéne sulfuré se forme peu 4 peu au milieu d’une 
fermentation alcoolique, il pourra se faire du mercaptan éthylique, 
apportant dans le gaz qui se dégage son odeur d’ail particuli¢rement 


désagréabie. C’est 4a lui sans doute qu’était due cette odeur d’oignon | 


visée par M. Dumas dans l’expérience dont nous avons parlé plus 
haut. Rubner signale le méthylmercaptan comme un produit assez 
fréquent de l’action bactérienne. Sion ajoute a ces vapeurs les vapeurs 
de sulphydrate d'ammoniaque, qui doivent surtout étre fréquentes dans 


la putréfaction des substances animales azotées, on voit que nous— 


connaissons assez bien lorigine et le mode de formation des principaux 
corps odorants sulfurés de la putréfaction. Il resterait a faire pour 
le phosphore ce que nous venons de faire pour le ‘soufre. Mais ici la 
question est moins avancée, et il faut attendre qu'elle soit éclairé 
par des documents nouveaux. ‘ 

E. Duciavx. 


1. Mémoires de la Société des sciences physiques et naturelles de Bordeaux. 
2°S., t. V, 7 décembre 1882. 


a I 
Sceaux. — Imprimerie Charaire et Cie. 


